Peroxidace lipidi
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Peroxidace lipidQ (lipoperoxidace) je oxidativni poskozeni vys$sich mastnych kyselin. K lipoperoxidaci mlze
dojit plsobenim volnych radikald (latky s dostate¢nou afinitou k elektrontim). Tyto latky jsou schopné vytrhnout
vodikovy atom (proton a elektron) z methylenové skupiny MK. Vytrzeni protonu mUze zahdjit retézovou reakci,
kdy poskozena molekula plsobi jako volny radikal na molekulu sousedni.

Nejcastéji se lipoperoxidace uUcastni hydroxylovy radikal «OH, alkoxylovy radikal ROe a peroxylovy radikal
ROO-.
Peroxidaci podléhaji predevsim nenasycené vyssi mastné kyseliny, které jsou soucasti fosfolipidd biologickych
membran a plazmatickych lipoproteint. Nejlépe ji podléhaji mastné kyseliny, které obsahuji dvé a vice dvojnych
vazeb oddélenych methylenovou skupinou (kyselina linolova, linolenova, arachidonovd). Nasycené MK podléhaji
peroxidaci jen vyjimecné.
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Prabéh peroxidace lipidi

Iniciace
Hy ® H H H Hy  Hy  Hy ﬁ
RGN O S BN Pobymen e
Dochézi k odstépeni atomu vodiku z MK plsobenim volného LA L
radikdlu. Vznika tak volny radikal mastné kyseliny (L¢) a voda. i i
L-H + HO* - H,0 + Le "’° o
o At -.,H=9\§:-"’_ A ringy  Lipsiony il
Odejmuti vodiku zplsobi pfesmyk. V plivodni mastné kyseliné byly ! - &
dvé dvojné vazby oddéleny dvéma jednoduchymi. Po pfesmyku jsou Preuspodddiot
dvé dvojné vazby oddéleny pouze jednou jednoduchou a vznika TR - U
konjugovany dien (velmi reaktivni). .f”}»ﬂ'—%éﬂﬂ\sfkﬁrwﬁnm Konjugovanj dien
Konjugovan,y dien rgaguje s pritomnym kyslikem za vzniku G —
peroxylového radikalu (L-O-O¢). .
Hy Hy Hy Hy n )
Le + Oy - L-O-O¢ L8 10 G e e i
o PUFA
£ o sty PUFA
Propagace v
Peronyovy ra_dikél je \{eJmi reaktivr,u’ slouc‘éenirv\av\. _Ze sousedni “,E‘;n,g_%'%,c“.c“\:,é‘f_c,"“%,é‘;l__,'c'k_m pypcperad
mastné kyseliny odebira atom vodiku a premeénuje se na "”L s i B L fipoperaxidace
lipoperoxid (LOOH). Mastna kyselina se stdva radikalem, ktery "
mdze napadat dal$i molekuly - Fetézova reakce.
HC-CHy  Ethan E E Malondialdehyd
L Sakunddrni produkty
L-O-O¢ + L-H = L + L-0O-O-H «.-:E:-&cn, . .y g o
Wy ' M.c.ﬁ;c‘ﬁ;éui, Fo R

Lipoperoxidy oznacujeme jako primarni produkty peroxidace
lipid@.

Peroxidace mastnych kyselin

Dal$i osud priméarnich produkt( vede ke vzniku produktt

sekundarnich. Ty mohou vznikat cyklizaci bez zmény poctu atomé uhliku, $tépenim za vzniku aldehydd,
uhlovodiku ¢i oxokyselin s nizsim poc¢tem uhlikd nebo polymeraci. Takto vzniklé slouc¢eniny (napf. malondialdehyd
- toxicky, vazba na proteiny - zména jejich funkce) jsme schopni detekovat laboratorné.

Terminace

K ukonceni retézové reakce mize dojit:

= pfi vyCerpani substratu,
= vzajemnou reakci dvou radikald,

Le + Lo > L-L

Le 4+ L-O-O« - L-0-O-L

L-0-O¢ + L-0-O¢ - L-0-O-L + O,
= plsobenim antioxidant{ (tokoferol).

L-O-O¢ + T-OH - L-0-0-H + T-O+¢ (neni dostatec¢né reaktivnf)

Dusledky lipoperoxidace

Plsobenim volnych radikall dochézi ke zméné struktur i biologickych funkci napadenych slouc¢enin. Pfi napadeni
lipoproteinovych ¢astic (predevsim LDL) dochézi k rozvoji predc¢asné aterosklerdzy.


https://www.wikiskripta.eu/w/Soubor:Lipoperoxidace.jpg
https://www.wikiskripta.eu/w/Mastn%C3%A9_kyseliny
https://www.wikiskripta.eu/w/Z%C3%A1kladn%C3%AD_reaktivn%C3%AD_formy_kysl%C3%ADku_a_dus%C3%ADku
https://www.wikiskripta.eu/w/Fosfolipidy
https://www.wikiskripta.eu/w/Bun%C4%9B%C4%8Dn%C3%A1_membr%C3%A1na
https://www.wikiskripta.eu/w/Lipoproteiny
https://www.wikiskripta.eu/w/Kyselina_arachidonov%C3%A1
https://www.wikiskripta.eu/w/Ateroskler%C3%B3za

Reaktivni formy nenarusuji pouze struktury lipidd, ale také proteinl a DNA, coz vede k jejich modifikaci, mutacim,
karcinogenezim, apoptézam, urychleni procesu starnuti a autoimunitnim reakcim.

Peroxidace lipid( za ucasti prechodnych kovu
Pribéh lipoperoxidace mulze byt urychlen ionty pfechodnych kovl (Zelezo, méd).

Pdsobeni zeleza

Zelezo je prvek potfebny pro erytropoézu a funkci nékterych enzymd (dychaci fetézec, hemoproteinové enzymy,
cytochromy). Ziskdva se z potravy. Vstfebavani zavisi na jeho aktudlni potrebé. VétSina zeleza v téle cirkuluje -
minimalni ztraty (nejcastéji pri krvaceni).

Volné Zelezo se v téle prakticky nevyskytuje. Obvykle byvd vdzano v enzymech nebo na proteinech (feritin,
transferin, laktoferin). Pokud se objevi v téle volné, mize katalyzovat Fentonovu reakci.

Riziko uvolnéni zeleza z vazby na enzymy a proteiny je napriklad pri intravaskularni hemolyze (za predpokladu
ze haptoglobin a hemopexin nestaci vychytdvat uvolnény Hb). Déle pri poskozeni bunék obsahujicich enzymy
vyuzivajici zelezo (hepatocyty, syntéza hemu). Pfi traumatu svald a uvolnéni myoglobinu.

Fentonova reakce

Fe2* reaguje s peroxidem vodiku za vzniku Fe3*, hydroxidového aniontu a hydroxylového radikalu (vysoce
reaktivni).

H,0, + Fe?* » OH™ + *OH + Fe3*
£ Podrobnéjsi informace naleznete na strance Fentonova reakce.

Dalsi reakce volného zeleza v téle

Navazanim kysliku na hemoglobin vznikd oxyhemoglobin. Pri této interakci mdze dojit k oxidaci hemového Zeleza
Fe2* na Fe3+, kdy se kyslik preménuje na superoxid. Ten déle plsobi na bunééné struktury - oxidaéni stres.

Hladina reaktivnich forem musi byt v erytrocytech (i v celém organismu) regulovdna antioxida¢nimi enzymy.
Pasobeni médi

V krvi je méd vézana a prenasena ceruloplazminem. Ceruloplazmin s navdzanou meédi zodpovida za premeénu
Fe2* na Fe3*, aby nedochéazelo k pritomnosti volného hemového Zeleza a nasledné k Fentonové reakci. Méd je
nezbytna pro funkci antioxidaénich enzym (superoxiddismutdzy), ale i jinych enzym, jako jsou
cytochromoxidézy a tyrozinazy.

Pri defektu ceruloplazminu (Wilsonova choroba) dochdzi k poruchdm transportu zeleza a tim ke zvysenému
oxida¢nimu stresu v téle.
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