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ПРЕДГОВОР

It is widely agreed that current western medicine 
system is under siege.

S. Naylor

Медицина је до сада лечила органе, време је да почне да 
лечи ћелије. Све док се не спустимо на целуларни ниво, неће 
бити битног помака у решавању проблема комплексних хро
ничних болести. Ова књига је покушај размишљања о меди
цини са тог аспекта.

Мада су биомедицинска наука и клиничка медицина 
постигле велики успех у спознаји и лечењу многих патоло
шких стања, што је довело и до великог продужења људског 
живота, чињеница је да главне хроничне болести ‒ метабо
личке, кардиоваскуларне, неуродегенеративне и малигне, од 
којих умире око 80% популације, остају углавном нерешене 
и без битне иновације у лечењу, а број оболелих се из године 
у годину повећава.  

Сем тога, присутан је још један карактеристичан фено
мен. Значајно је продужен људски век (lifespan), а знатно ма
ње здрав живот (healthspan). Пре краја живота, многи стари 
дуго болују или су немоћни – у просеку 15‒20 година. 
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Поменуте болести, као и старење, представљају веома 
комплексна, међусобно повезана патолошка стања. То је и до 
сада било јасно и оне су означаване као мултифакторијал
не болести. Њихова комплексност објашњавана је са гледи
шта редукционизма које је неадекватно за разумевање веома 
комплексних система као што су живи организми. Биоло
шки комплексни систем је информатички систем који зах
тева разумевање интеракције између елемената система. Он 
има способност самоорганизације, његова динамика је не
линеарна и у великој мери непредвидива. Сем тога, постоји 
стална интеракција система са околином. Он је организован 
на више нивоа, при чему сваки ниво има и посебне особине ‒ 
„every object that biology studies is system of systems” (François 
Jacob, 1974). Истраживање и разумевање таквих система зах
тева фундаментално друкчији епистемолошки и системски 
концепцијски прилаз (тзв. complex system thinking).

До сада смо веома детаљно проучили микроскопску 
анатомију ћелије, њене супцелуларне и молекуларне струк
туре, али смо тек завирили у њен информатички систем, у 
веома сложену интра и интер целуларну комуникацију и 
сигнализацију. Јер, мада смо упознати са детаљном моле
куларном организацијом информатичких и сигналних мо
лекула и њихових рецептора, сложен интерплеј између њих 
још захтева дубље разјашњење. 

Декарт је дао механистичко тумачење функциониса
ња органа упоређујући их са функционисањем машина, а 
то схватање у извесној мери допире и до данашњих дана. 
Савремена медицина напредовала је и напредује, у великој 
мери захваљујући напретку технике и технологије, на при
мени нових материјала, софистициране компјутеризоване 
инструментације и апаратуре која омогућава веома сложену 
кардиоваскуларну и реконструктивну хирургију, трансплан
тацију органа... Проблеми се решавају стентовима, графто
вима, протезама и вештачким органима, применом роботи
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ке, претварајући постепено човека у киборга. То је могуће на 
нивоу органа, а проблем настаје када треба да се спусти на 
целуларни ниво јер између та два система – органа и ћелија, 
постоји фундаментална разлика. Док је микросистем ћелија 
молекуларни систем, макросистем органа у основи је меха
нички и хидродинамички систем који омогућава кретање, 
дисање, циркулацију крви, кретање електролита и воде и 
сигналних молекула. Кључна функција макросистема је одр
жавање хомеостазе унутрашње средине без које ћелије не би 
могле да опстану. Зато је инжењеринг органа много једно
ставнији него инжењеринг ћелија.

Проучавање патогенезе хроничних болести и старeња 
на целуларном нивоу, довело је до открића која указују на не
колико значајних момената. Она много јасније и директније 
указују на интегративни карактер патогенезе, откривајући 
да су у основи патолошког процеса органа оболелих од по
менутих болести и старења битне заједничке промене на це
луларном и молекуларном нивоу. То су, пре свега, неконтро
лисани и појачани процеси продукције слободних радикала 
кисеоника и процеси хроничне инфламације, тенденција 
агрегације протеина, промене регулације метаболизма – пре 
свега сигналног система инсулина, поремећаји у репарацији 
молекула ДНК. Ови процеси имају у мањој или већој мери 
генетичку основу, али су под веома великим утицајем епиге
нетских фактора – посебно физичке активности, исхране и 
начина живота.

Ако се постави питање шта је примарни, иницијални 
фактор који покреће и битно утиче на поменуте процесе, 
то је, по свему судећи, дисфункција митохондрија. Рађа се 
претпоставка да то стоји у основи интегративног карактера 
патогенезе главних хроничних болести и старења. С обзо
ром на то да су митохондрије генератори скоро целокупног 
аденозин трифосфата (АТР) који је покретач свих енергет
ских процеса у ћелији, њихова дисфункција неминовно се 
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одражава на функцију целокупне физиологије ћелије, како 
њених анаболичких тако и катаболичких процеса. Поред 
енергетике, митохондрије имају бројне друге функције, оне 
представљају кључне чиниоце у многим целуларним актив
ностима и повезане су са многим патолошким процесима. 
Поред осталог, лезија митохондрија покреће програмирану 
смрт ћелије или апоптозу и нема сумње да су митохондрије 
„господари живота и смрти ћелије”. Нова открића проши
рила су област истраживања ових органела, омогућила боље 
разумевање механизама многих болести и покренула истра
живања нових могућности лечења. Из тих разлога, значајан 
део ове монографије  посвећен је појави дисфункције мито
хондрија и њеном утицај на патогенезу хроничних болести 
и старења.

Данас постоји енорман корпус знања о биохемији и мо
лекуларној биологији митохондрија, али „there are disappo
inting few therapies for mitochondrial diseases” (152). Доскора 
је постојала само симптоматска терапија која се састојала 
у физичким вежбама и суплементима хране са неизвесним 
успехом. Међутим, у последњој декади овог века, због изван
редног непретка у дефинисању узрока патолошких механи
зама ових поремећаја, у лабораторијуму су развијене нове 
терапије које су ушле у клиничка испитивања. Примери те
рапијских иновација су: активација биогенезе митохондри
ја, регулација митофагије и динамике митохондрија, акти
вација фактора на које утиче хипоксија (HIF), отклањање 
токсичних продуката (СРК и H₂S), генска терапија мутације 
митохондријалне ДНК (хетероплазме). Захваљујући овом 
напретку и увођењу клиничких испитивања, на видику су 
нови начини лечења.

С обзиром на комплексност ћелије, посебно њеног ин
форматичког система као и интерцелуларних и интерор
ганских интеракција преко бројних сигналних молекула – 
хормона, цитокина, фактора раста, калцијума..., поставља 
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се питање какве су сада могућности да се делује на нивоу 
ћелије. У вези с тим, одговор је охрабрујући с обзиром на по
стојеће научне методологије. То се односи, пре свега, на изу
зетно моћне аналитичке методе које свакодневно генеришу 
лавину информација о молекуларној организацији и функ
ционисању ћелије, ген-едитинг и друго. Али, та количина 
информација била би скоро бескорисна да се паралелно не 
развија машинска или вештачка интелигенција (АI) која по
стаје незамењива у обради тих података и стварању модела 
целуларних процеса. Све то заједно са новом концепцијом 
размишљања о комплексним системима, теоријама, мето
дама и алатима, фундаментално мења и концепцију истра
живања у биомедицинским наукама. Медицина је до сада 
успешно и веома значајно померила просечну али не и мак
сималну дужину живота. Сем тога, остаје проблем значајне 
разлике између lifespan-а и healthspan-а. Улазак у тајне пато
генезе главних хроничних болести и старења на целуларном 
нивоу, решиће те проблеме и драматично померити дужину 
здравог живота као и његову максималну границу.

Зоран Л. Ковачевић


