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Wptyw srodowiska na bariere
antyoksydacyjng cztowieka

Influence of the environment on the natural antioxidant barrier

Streszczenie:

Tlen jest zyciodajng substancjq dla organizmow tlenowych na ziemi. Moze powodowac takze uszkodzenia sktadnikow
komorkowych, prowadzqc do zaburzenia procesow fizjologicznych organizmu, rozwoju wielu schorzen, a w konsekwencji
nawet smierci. Reaktywne formy tlenu (RFT) powstajq zarowno w trakcie procesow zachodzgcych wewngtrz komorek,
jak i pod wplywem dzialania zewnetrznych czynnikow Srodowiskowych, m.in.: zanieczyszczenie srodowiska, dym
tytoniowy, dieta, styl zycia oraz metale ciezkie. Organizmy tlenowe wyksztatcity mechanizmy obronne przed dziataniem
szkodliwym RFT sq to mechanizmy obrony antyoksydacyjnej: mechanizmy enzymatyczne (SOD, CAT), biatka (ferrytyna,
ceruloplazmina i haptoglobina.) oraz antyoksydanty niskoczgsteczkowe: glutation, witamina E, witamina C, bilirubina,
kwas moczowy. Zaburzenia rownowagi pomiedzy powstawaniem reaktywnych form tlenu RFT a dziataniem systemow
obronnych organizmu, powodujq stres oksydacyjny, ktory jest przyczyng powaznych zaburzen metabolizmu komor-
kowego. Wzmozona produkcja RFT powoduje niszczenie biatek, blon komorkowych i DNA. Uszkodzenia DNA prowadzq
do mutacji, a te lezq u podtoza procesow nowotworowych.

Abstract:

Oxygen is the life-giving substance for aerobic organisms on earth. On the other hand, it can damage cellular
components, leading to abnormal physiological processes in the body, the development of many diseases, and
consequently death. Reactive oxygen species (ROS) are formed both in the course of processes inside the cells, as well as
under the influence of external environmental factors such as environmental pollution, tobacco smoke, diet, lifestyle and
heavy metals. Aerobic organisms have evolved defenses against harmful ROS, and their antioxidant defense mechanisms
are: enzymatic mechanisms (SOD, CAT), proteins (ferritin, ceruloplasmin, and haptoglobin.) and the low molecular
weight antioxidants: glutathione, vitamin E, vitamin C, bilirubin, and uric acid. An imbalance between the generation of
reactive oxygen species and the effects of ROS defense systems of the body causes oxidative stress, which is the cause
serious disturbances in cellular metabolism. Increased production of ROS causes the destruction of proteins, cell
membranes and DNA. DNA damage leads to mutations and those processes underlie cancer.
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Wstep

Réznorodnos¢ czynnikow $rodowiskowych spowodo-
wala, ze w organizmach ludzkich ksztattowac zaczely sig
liczne mechanizmy obronne. Rozwdj fizjologicznie
zréznicowanych reakcji biochemicznych ma na celu
zapewnienie jak najlepszej ochrony organizmu wobec
zewnetrznych zrodel stresorow. Procesy te zwigzane sg
migdzy innymi ze wzrostem aktywno$ci enzymow anty-
oksydacyjnych, jak rowniez stezenia antyoksydantow
nieenzymatycznych jako odpowiedzi na pojawiajace si¢
warunki stresowe, wynikajace z przekroczenia fizjologicz-
nego poziomu reaktywnych form tlenu. Catoksztatt reakcji
sktadajacych si¢ na barier¢ antyoksydacyjna okresla
mozliwosci antyoksydacyjnej obrony S$cisle zwigzanej
z granicami indywidualnej tolerancji organizmu [1].

Tlen i reaktywne formy tlenu

Rozpowszechnienie tlenu w przyrodzie oraz jego udziat
w licznych procesach zachodzacych w organizmie spowo-
dowato, iz tlen okreslany jest jako pierwiastek zycia. Od
niego zalezy normalny przebieg funkcji zyciowych roslin
izwierzat. Bez tlenu cztowiek jest w stanie przezy¢ jedynie
kilka minut, jest to pierwiastek absolutnie niezbedny, po-
zwalajacy nam zy¢, jednakze z drugiej strony moze takze
powodowac uszkodzenia sktadnikow komoérkowych, pro-
wadzac do zaburzenia procesow fizjologicznych organiz-
mu, rozwoju wielu schorzen, a w konsekwencji nawet
$mierci. Tlen moze zarowno dawac zycie, jak i je odbierac.
Podwyzszone st¢zenia tego pierwiastka moze powodowac
uszkodzenia sktadnikow komoérkowych, prowadzac do
zaburzenia procesow fizjologicznych organizmu, rozwoju
wielu schorzen, a w konsekwencji nawet $§mierci. W wa-
runkach fizjologicznych organizmy tlenowe wykorzystuja
98% tlenu w procesach komorkowych natomiast pozostale
1-2% jest redukowane do reaktywnych form tlenu, do
ktorych naleza: nadtlenek wodoru, rodnik hydroksylowy
oraz anionorodnik ponadtlenkowy [1].

Reaktywne formy tlenu powstaja zarowno w trakcie
procesow zachodzacych wewnatrz komorek, jak i pod
wplywem dziatania zewn¢trznych czynnikéw srodowis-
kowych: zanieczyszczenie Srodowiska, dieta, styl zycia,
promieniowanie jonizujace UV. Zwroci¢ nalezy uwage na
fizjologiczna role biopierwiastkow niezbednych do funk-
cjonowania organizmu np. Ze, Fe i Se. Jednak np. Hg, Pb,
Cd, As sg substancjami obcymi dla organizmu i nawet
w malych dawkach sgbardzo toksyczne [2].

Mechanizmy obronne czlowieka przed dzialaniem
czynnikéw Srodowiskowych

Aby chroni¢ si¢ przed szkodliwym dzialaniem reaktyw-
nych form tlenu, organizmy tlenowe wyksztatcity mecha-
nizmy obronne sktadajace si¢ na barierg antyoksydacyjna

organizmu. Ws$rod mechanizmow antyoksydacyjnych
znajdujg si¢: mechanizmy enzymatyczne (dysmutaza
ponadtlenkowa, katalaza), biatka zaangazowane w utrzy-
manie homeostazy jonéw metali przejsciowych o wlasci-
wosciach prooksydacyjnych (ceruloplazmina, ferrytyna,
haptoglobina) oraz antyoksydanty niskoczasteczkowe
(glutation, witamina E, witamina C, bilirubina, kwas
moczowy), [3].

Na kondycje organizmu i tym samym prawidlowy prze-
bieg procesow biochemicznych, takze zwiazanych z obro-
ng antyoksydacyjna, wptywa nie tylko tryb zycia, w tym:
dieta, nawyki zwigzane ze spozywaniem alkoholu, pale-
niem papierosow, stres, nadmierny wysitek fizyczny, prze-
byte infekcje bakteryjne i wirusowe, lecz takze zwiazki
chemiczne znajdujace si¢ w Srodowisku. Czlowiek nie-
ustannie styka si¢ z r6znego rodzaju zanieczyszczeniami
obecnymi w powietrzu, wodzie, glebie czy tez substan-
cjami toksycznymi kumulujgcymi si¢ w tancuchu troficz-
nym i tym samym w spozywanych produktach pocho-
dzenia zaréwno roslinnego, jak i zwierzgcego. Niegdys
powszechnie stosowany w przemysle i budownictwie
azbest okazal si¢ niebezpieczny dla zdrowia, mig¢dzy
innymi poprzez udziat w wytwarzaniu reaktywnych form
tlenu. Reakcje wolnorodnikowe moga by¢ takze genero-
wane przez substancje chemiczne, stosowane jako srodki
ochrony roslin, w tym herbicydy bipirydylowe, jak para-
kwat czy dikwat, dopuszczone do uzytku w Polsce [1, 4].

Posréd licznych zanieczyszczen trafiajacych do Srodowis-
ka przyrodniczego w wyniku dziatalno$ci przemystowe;j
cztowieka, istotny wplyw na zdrowie majg jony metali
toksycznych i pierwiastkéw §ladowych, ktore cho¢ nie-
zbedne do prawidtowego funkcjonowania organizmu,
w nadmiarze mogg dziata¢ toksycznie. Powigzanie stresu
oksydacyjnego z zanieczyszczeniem $rodowiska zwigza-
nym z ekspozycja na niektére pierwiastki chemiczne
wskazuje, na konieczno$¢ uwzglednienia zaburzenia gos-
podarki pierwiastkowej, jako waznego czynnika w ocenie
zagrozenia zdrowia 0sob zamieszkujacych tereny zanie-
czyszczone [5].

Stres oksydacyjny

W sprawnie funkcjonujagcym organizmie istnieje stan
rownowagi pomigdzy powstawaniem reaktywnych form
tlenu a dziataniem wymienionych systemow ochronnych.
Gdy rownowaga ulega przesuni¢ciu w stron¢ wzmozonej
produkcji RFT, prowadzi to do powstania tzw. stresu
oksydacyjnego, ktory jest przyczyng powaznych zaburzen
w metabolizmie komérkowym [2, 6].

Reaktywne formy tlenu moga wchodzi¢ w reakcje che-
miczne ze sktadnikami komorkowymi, niszczac bialka,
btony komoérkowe i DNA. Uszkodzenia materialu gene-
tycznego leza u podtoza chor6b nowotworowych [6].
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Sprawne usuwanie reaktywnych form tlenu odbywa si¢
w kilku etapach. Wéréd mechanizméw enzymatycznych
duza role odgrywa dysmutaza ponadtlenkowa przetwarza-
jacarodnik ponadtlenkowy w nadtlenek wodoru, ktory jest
usuwany przez katalazy lub peroksydazy glutationowe.
Enzym ten ma trzy formy: cytozolowa CuZnSOD (SOD-
1), mitochondrialng MnSOD (SOD-2) i pozakomoérkowa
EC-SOD (SOD-3), ktéra wystepuje w tkankach, osoczu
i ptynach zewnatrzkomorkowych. Katalaza przeksztatca
nadtlenek wodoru, begdacy zrodtem wolnych rodnikow,
w wodg i tlen czasteczkowy [7].

Neutralizacja wolnych rodnikéw tlenowych nie jest pros-
tym procesem jednoetapowym. Mechanizmy antyoksyda-
cyjne muszg wspotdziata¢ ze sobg w celu zapewnienia jak
najlepszej ochrony. Aktywnos$ci enzymdw antyoksydacyj-
nych wzajemnie si¢ uzupeiniaja, prowadzac do zobo-
jetnienia anionowego rodnika ponadtlenkowego. Do
prawidtowego przebiegu tego procesu konieczne sg jony
pierwiastkow $ladowych, jak cynk, miedZ, mangan i ze-
lazo. Jednoczesnie udziat metali przej$ciowych w reakcji
Fentona podkresla istotno$¢ utrzymania homeostazy
pierwiastkowej dla zapewnienia rownowagi pro- i anty-
oksydacyjnej organizmu [3, 8].

Niewielki stres oksydacyjny wystepuje w wielu sytuacjach
zyciowych. Przyktadem moze by¢ wysitek fizyczny, ktéry
prowadzi do zwigkszenia intensywnosci oddychania i tym
samym zwigkszania szybkosci wytwarzania O, jak row-
niez wptyw czynnikéw srodowiskowych.

Nasilenie stresu oksydacyjnego mozna okresli¢ trzema
sposobami: przez bezposrednia ocen¢ stgzenia antyoksy-
dantow w osoczu (enzymatycznych i nieenzymatycz-
nych), przez badanie catkowitej zdolno$ci antyoksydacyj-
nej w osoczu (metoda FRAP, ORAC, TEAC i TRAP) oraz
przez pomiar biomarkerow stresu oksydacyjnego, definio-
wanych jako biologiczna molekuta, ktorej chemiczne
istnienie jest modyfikowane przezROS [9].

Srodowiskowe Zrédla stresu oksydacyjnego

Rownowage tlenowa organizmu zaburza¢ moga wew-
natrzkomdrkowe zrodta reaktywnych form tlenu, procesy
oksydoredukcyjne tancucha oddechowego, jak i reakcje
obronne komorek uktadu immunologicznego. Istnieja
rowniez zewnatrzkomoérkowe czynniki generujagce stres
oksydacyjny. Istotne znaczenie dla sprawnosci i utrzyma-
nia duzej efektywno$ci bariery antyoksydacyjnej organiz-
mu ma nie tylko tryb zycia, a zwlaszcza dieta, nawyki
zwigzane ze spozywaniem alkoholu, paleniem papiero-
sow, stres, nadmierny wysitek fizyczny, przebyte infekcje
bakteryjne i wirusowe, lecz takze substancje znajdujace si¢
w $srodowisku [10]. Indukcja proceséw prooksydacyjnych
i ostabienie mechanizmoéw antyoksydacyjnych moga wy-
nika¢ z zaburzen rownowagi pierwiastkowej organizmu,

co zwigzane jest z ekspozycja srodowiskowg na niektore
metale.

Toksycznos¢ i udzial w powstawaniu stresu oksydacyj-
nego pierwiastkow chemicznych zalezna jest od ich wia-
sciwosci oksydoredukcyjnych oraz reaktywnosci z innymi
zwigzkami chemicznymi i ich aktywnymi grupami che-
micznymi. Metale toksyczne, zwlaszcza kadm i otow, sa
pierwiastkami niebioragcymi bezposredniego udziatu
w reakcjach redox (,redox-inactive”). Ich toksyczno$¢
zwigzana jest przede wszystkim z ostabieniem efektyw-
nosci gtownych antyoksydantow komorki, szczegdlnie
tych zawierajacych grupy tiolowe, np. glutation. Metale te
mogg takze bra¢ udziat w uszkadzaniu mitochondriow
i tym samym posredniczy¢é w reakcjach generujacych
reaktywne formy tlenu. Pierwiastki bezposrednio zaanga-
zowane w reakcje redox (,,redox-active”), szczegolnie
takie jak miedz czy zelazo, katalizujg reakcje Fentona,
ktora jest najsilniejszg reakcja generujaca rodniki hydro-
ksylowe zachodzaca w organizmie [11].

Konsekwencje stresu oksydacyjnego, i tym samym
przekroczenia fizjologicznego poziomu RFT, zwigzane sg
z uszkodzeniem bton komérkowych w wyniku lipo-
peroksydacji, oksydacyjnym uszkodzeniem bialek,
prowadzacymi do utraty ich funkcji oraz oksydacyjnymi
uszkodzeniami DNA, w wyniku ktérych moze dochodzi¢
do powstawania mutacji genetycznych, a nawet do $mierci
komorki. Mechanizmy indukcji stresu oksydacyjnego
przez metale i jego skutki w organizmie wykazuja znaczne
mozliwosci plastycznego oddziatywania [12].

Podsumowanie

W zwigzku z faktem, iz cztowiek nieustannie znajduje si¢
pod wptywem substancji obecnych w jego srodowisku,
ustalenie udzialu czynnikéw $rodowiskowych w proce-
sach oksydacyjnych organizmu ma istotne znaczenie
w kompleksowej ocenie zagrozenia stresem oksydacyj-
nym. Okreslenie kierunku oddzialywania zmian st¢zenia
jonoéw pierwiastkdw chemicznych w organizmie na bariere
antyoksydacyjng jest wazne dla oceny czynnikow moga-
cych zaburza¢ réwnowage pro- i antyoksydacyjna. Moze
to by¢ pomocne w podjeciu dziatan majacych na celu
usprawnienie funkcjonowania mechanizmow antyoksy-
dacyjnych u 0séb, u ktorych stwierdzono ograniczenie ich
efektywnosci. Wobec licznych doniesien opisujacych
udziat reaktywnych form tlenu w stanach patologicznych,
wazne jest podjecie badan $rodowiskowych, obejmujg-
cych analize poziomu pierwiastkow we krwi w powigzaniu
z efektywnoscig mechanizmoéw antyoksydacyjnych. Moze
to pomoc w okresleniu zagrozenia stresem oksydacyjnym
0s6b zamieszkujacych obszary znajdujace si¢ pod bezpo-
srednim wplywem dziatalnosci cztowieka.
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