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Tlenowy paradoks

- Tlen stanowi ¥ masy Ziemi

- W dolnych warstwach atmosfery w 1 1 powietrza znajduje sie 210 ml tlenu
(21% obj.);

- Tlenek wodoru jest niezbedny dla funkcjonowania organizméw zywych

- Otrzymany w 1774 roku przez Josepha Pristleya (przez rozktad tlenku
rteciowego)

- Tlen jest ok 8-razy lepiej rozpuszczalny w rozpuszczalnikach organicznych
niz w wodzie (wazne w aspekcie bton biologicznych)

- Sinice - ptuca Ziemi




Tlen daje zycie ...

- Tlen potrzebny jest nam do oddychania (utleniania) -
szeregu reakcji enzymatycznych, w efekcie ktorych z
substancji organicznych powstaje CO,, H,O i energia

- Bez pozywienia czlowiek moze przezy¢ nawet kilka tygodni
- Bez wody - kilka dni
- Bez tlenu - kilka minut

* Ksiega rekorddow Guinnessa podaje przypadek przezycia bez wody i pozywienia 18
dni!



Tlen utrudnia zycie ...

- Organizmy bezwzglednie beztlenowe (Camplyobacter jejuni, kretek blady,
grzyby, pierwotniaki)

- Organizmy wzglednie beztlenowe (Clostridium tetani — laseczka tezca)

- Organizmy tlenowe, w tym cztowiek - przystosowanie do zycia w atmosferze
zawierajgcej co najwyzej 1/5 tlenu i narazone na oddzialywanie tlenu
wyzszej lub nizszej zawartosci nie czujg sie lepiej (choroba kesonowa;
wysokogdrska)

- Najbardziej wrazliwe na dziatanie tlenu sg ptucai oczy, a takze osSrodkowy UN




Terapie tlenowe w medycynie
(zatrucie tlenkiem wegla,
niedotlenienie, zgorzel gazowa,
terapie nowotworowe, stwardnienie
rozsiane; choroby ptuc)

Bary tlenowe




Tlen zabiera zycie

Za toksycznosc¢ tlenu odpowiadajg reaktywne formy tlenu
(RFT) powstajace w komodrkach

Nadmiar RFT jest wspdlnym mianownikiem proceséw
starzenia, chorob uktadu krazenia, nowotworow, zmian
zwyrodnieniowych stawow, zacmy, choréob
neurodegeneracyjnych (Parkinson, Alzheimer, Huntington),
niektorych alergii, stanéw zapalnych, uszkodzenia tkanek w
chorobie alkoholowej, anemii sierpowatej, schizofrenii,
zapalenia stawow, choroby wrzodowej, dystrofii mieSniowej
i innych



Reaktywne formy tlenu

Tlen czgsteczkowy utlenia zwigzki
organiczne, a sam sie redukuje:

0,+4e +4H*—> 2 H,0
(redukcja catkowita)

W stanie podstawowym - tripletowym,
czgsteczka tlenu ma dwa elektrony na
prostopadtych orbitalach p

Spiny tych dwdch elektronow sg
rownolegte

Do catkowitej redukcji tlen musi
reagowac z inng czasteczkg w stanie
tripletowym

Wiekszos¢ zwigzkoéw organicznych jest w
stanie singletowym (majg elektrony o
sparowanych spinach)

FHRZENM czgsTEcz Ki TLENU.., %




,Jak sie nie ma co sie lubi, to sie lubi co sie ma”

Tlen reaguje z wieloma zwigzkami jednoelektronowo
0,+e—>0,"

(anionorodnik ponadtlenkowy)

(Wysoce reaktywny, dazy do sparowania elektronu, szybko wchodzi w reakcje z
wieloma czgsteczkami)

A NA DESER
TESICIE JEDEW ELEKTR
Hl‘ LT ,ll

0,* +e+2H* > H,0,

(nadtlenek wodoru)

(Nadtlenek wodoru jest mniej reaktywny niz
anionorodnik, ale bardziej niz tlen)

Fe?*+ H,0, — *OH + OH" + Fe3*

(rodnik hydroksylowy)
(Rodnik hydroksylowy najbardziej reaktywny rodnik w uktadach biologicznych)



Anionorodnik ponadtlenkowy

Szybko reaguje z wiekszos$cig substancji

Reaguje sam ze sobg - powstaje H,0,

Utlenia adrenaline, NADH, aksorbinian, kolagen

Redukuje jony metali przejsciowych Fe3* do Fe?*, Cu?* do Cu*
Nietrwaty, ale moze przenikac przez btony komérkowe

1 ml krwinek czerwonych uwalnia 30 nmoli O,*/h co
odpowiada 400 000 O, z pojedynczej krwinki w ciggu
doby!



Nadtlenek wodoru

Utlenia wiele waznych grup (tiolowe, fenolowe, tioestrowe)
Utlenia jony metali przejsciowych Fe?*/Fe3* Cu* /Cu?*
Latwo przenika przez btony i jest trwaty

Duze stezenie wykryto w moczu

Duzo H,0, w kawie i herbacie, miodzie

Powstaje w jamie ustnej

Duze zawartosSci w wodzie morskiej, deszczowej oraz we
mgle

O farmina




Tlen singletowy

Tlen singletowy - 10, powstaje przez wzbudzenie O,,
przegrupowanie i sparowanie elektronow (kwant swiatta
nadfioletowego niektore reakcje chemiczne);

Reaguje z innymi czgsteczkami przekazujgc im energie
wzbudzenia lub wchodzi z reakcje chemiczng

Tlen singletowy tatwo reaguje z innymi czgsteczkami w
stanie singletowym

pl.wikipedia.org



Jak powstajg RFT

Oddziatywanie czynnikOw zewnetrznych (promieniowanie
jonizujace, UV, ultradzwieki, fotosensybilizacja)
Wewnatrzkomorkowo - jednoelektronowe utlenianie
zwigzkow przez 0,, reakcje enzymatyczne, szereg reakcji
nieenzymatycznych

Generalnie, najpierw tworzy sie 0,™*, z niego powstaje H,0,,
pOzniej *OH.

tlen

glukoza,

'® ) @ kwasy
ttuszczowe

energia
(w ATP)

energia
(w ATP)

dwutlenek
wegla



Reaktywne formy tlenu uszkadzajg komorki

Reagujg z wszystkimi gtdwnymi biozwigzkami: lipidami, biatkami,
kwasami nukleinowymi, zwigzkami niskoczgsteczkowymi
Utleniajg lipidy bton komérkowych

Uszkadzajg biatka - biatko traci aktywnosc¢ biologiczna (np.
hemoglobina)

Uszkadzajg kwasy nukleinowe (udziat produktow modyfikacji DNA w
patogenezie chordéb autoimmunologicznych np. tocznia
rumieniowatego)

Utleniajg cukrowce (gtéwnie reszty sacharozy i kwas hialuronowy)




www.sciencedaily.com



RFT w stuzbie zycia




Kiedy robi sie niebezpiecznie?

- W prawidtowych warunkach powstajgce RFT sg na biezgco
neutralizowane

- W niektorych sytuacjach ilos¢ wytwarzanych RFT przekracza
mozliwosci obronne organizmu - stres oksydacyjny

Mechanizmy “a“‘\'lﬁ“g
RFT obronne N\ec‘of Qone
0

RS

Rownowaga Stres oksydacyjny



Strategie obronne

- Niedopuszczenie do
reakcji RFT ze zwigzkami
biologicznymi

reakcji wolnorodnikowych

. /7 ‘. ¢<3?
- Przerwanie tancuchowych ) f
h

- Usuniecie skutkow reakcji
RFT z biozwigzkami




Wadliwa obrona - szybsze starzenie

B

3 miesigce WT 3 miesigce mutant

15 miesiecy WT 15 miesiecy mutant

Gryzonie z ostabiong obrong antyoksydacyjng przedwczes$nie starzaty sie
Na poziomie komdorkowym - uszkodzenia DNA, biatek, lipidow

www.ajpendo.physiology.org



Enzymatyczne
(dysmutazy, katalaza, peroksydazy, tioredoksyny)

Nieenzymatyczne 5 i

(niskoczgsteczkowe zwigzki, mikroelementy)



Antyoksydanty, antyutleniacze, przeciwutleniacze

- Antyoksydant to substancja, ktora w stezeniach matych w
porownaniu z substancjg ulegajaca utlenieniu opdznia lub hamuje
utlenienie tej substancji.

Podziat ze wzgledu na polarnos¢

Hydrofilowe Hydrofobowe
witamina C karotenoidy
antocyjany koenzym Q10
polifenole CwitaminaE >

flawonoidy witamina A



Podziat ze wzgledu na pochodzenie

Endogenne Egzogenne
glutation witamina C
koenzym Q10 witamina E
pochodne estrogenow witamina A
cholesterol koenzym Q10
melanina antocyjany
cysteina flawonoidy
polifenole
likopen
karoteny
luteina
zeaksantyna

mikroelemnety






Zubr 0,45
Lech Premium 1,23
Lezajsk 0,92
Okocim Jasne 0,83
Okocim Mocne 0,90
Zywiec Jashe 0,71
Zywiec Porter 5,10
Riesling White 0,33
Karp White 0,36

Egri Bikaver 5,51
Desire Rouge 6,63
Sophia Merlot 4,06
Cambas Rouge 1,71
Beaujolais Nouveau 1,64
California Rose 1,80
Wyborowa 0

Polonez 0

Zubréwka 0,12
Starka 1,90
Sequin Brandy 1,03
Martell Cognac 0,74

Bartosz et al. (1998)



Witamina E - eliksir ptodnosci

« Odkryta w 1922 roku - czynnik warunkujgcy prawidtowe rozmnazanie
- Czynnik X nazwano witaming E (kolejg literg alfabetu)
- Witamina seksu lub witaminowa dama lekkich obyczajow (lata 30. XX w)

- W 1936 roku witamina E wyizolowano z kietkow pszenicy, tokoferol (gr.
tocos — narodziny, ferein —-wydac na Swiat)

- W 1938 roku opracowano kompletng strukture

- Dtugotrwaty brak witaminy E prowadzi do zaniku tkanki mieSniowej i
nerwowej (lata 40. XX w)




1922 1950 2000
| [ _' ] _' ﬁ ]
lodkrycie jako witaminy
chemiczna struktura
wiasciwosci antyutleniajgce
zapobieganie chorobom
transport i metabolizm

udziat w przekazywaniu sygnatu

biatko transportujgce a-tokoferol

regulacja ekspresji genow

Vitamin E 50% European Price
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Witamina E to kompleks 8 zwigzkow (dane z 2010)

Tokoferol/

Tokotrienol R, R,
a ]y CH,

- B CH, H
Y H CH,

o H H

Tokoferole

7

=

Tokotrienole



2010 rok - rodzina witaminy E powiekszyia sie

HO
_ H
O 8

PLASTOCHROMANOL

HO OH

H
> 7
O 7
PC-OH

(Szymanska i Kruk, 2010)



Witamina E - najsilniejszy roslinny antyoksydant
- Syntetyzowana wytgacznie przez organizmy fotosyntetyzujgce (rosliny,
glony, bakterie, sinice);
- Organizm czlowieka i zwierzat musi dostarczac jg wraz z pozywieniem
(RDA wynosi 15-20 mg);
- Najbogatszym zrodtem witaminy E sg kietki pszenicy, oleje roslinne,
oliwa z oliwek, orzechy, migdaty, zielone warzywa, owoce;

cold-pressed plant o;ls

red chils powder | paprika

ookl sﬁﬁmh

http://healthbeacon.co.uk



Adres zameldowania - chloroplast




tylakoidy

(funkcje antyoksydacyjne)

plas{thgsglgbule otoczka chloroplastowa

miejsce przechowywania) (Blosynteza)



Funkcje witaminy E u roslin

Antyoksydacyjna - ochrona aparatu fotosyntetycznego

przed destrukcjg, tylakoidow i bton komorkowych przed
utlenieniem;

Regulacja ekspresji genow
Regulacja hormonalna
Komunikacja miedzy i wewngtrzkomorkowa

Ochrona przed stresem (m.in. silnym Swiattem, suszg,
zasoleniem, metalami ciezkimi, bakteriami, wirusami i in.)

(w warunkach stresowych poziom witaminy E ulega silnym
Zmianom)



Jak bada¢ witamine E u roslin?

- Metody chromatograficzne - witamina E wykazuje
naturalng fluorescencje

- Metody spektrofotometryczne

- Z uzyciem roslin modelowych i dostepnych komercyjnie
mutantow




Losy witaminy E w organizmie cztowieka

a-tokoferol

Jelito

TKANKI

O

“Uszczuplony”
l chylomikron

o Watroba

B-, 0-, y-tokoferol




Mniej znani kuzyni - tokotrienole i platochromanol

Wystepowanie mocno ograniczone (rosliny jednoliScienne, oleje:
palmowy, sojowy, kokosowy, lateks)

Znacznie silniejsze wlasciwosci antyoksydacyjne niz tokoferole

Preferencyjnie lokalizujg sie w tkance tltuszczowej i w skorze (silna
ochrona przed UV)

Skutecznie obnizajg cholesterol (tokoferole nie majg takiego dziatania)

Progress in Tocotrienol Research

— —_— MOstly —p Mostly *
ocopherol Toootrienc Cancer
%“_‘ -E‘
O
=
~ o E . CvDa
5| Bes Diabetes
= e =
¢ Ui
@ wE E Antioxidant
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8§55
= T -lE -~
§ S Y Other
@
(]
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1920-1080 1880-1900 1860-2000 2000-2010 2010-2020
Time Line {Decadas)

Figure 10: Progress in tocotrienol research. http://www.wholefoodsmagazine.com



Witamina E - leczy, zapobiega, chroni

Podstawowy i jeden z najsilniejszych
antyutleniaczy

Opoéznia starzenie sie
Choroby sercowo-naczyniowe (choroba
wiencowa, miazdzyca, zakrzepica)

Nowotwory (prostaty, jelita grubego, ptuc,
skory)

Choroby neurodegeneracyjne (Alzheimer;
Parkinson, Huntington, stwardnienie
rozsiane)

Cukrzyca
Za¢ma

AIDS

Stany zapalne i choroby uktadu
odpornosciowego (reumatoidalne
zapalenie stawOw, astma, alergie)

Prawidtowe rozmnazanie
Menopauza




Brac czy nie brac?

Unikanie niedoborow - dieta bogata w nienasycone
ttuszcze, dobre oleje roslinne, orzechy, petne ziarna, warzywa
1 owoce

Zwiekszona podaz u ludzi z duzym ryzkiem choréb (np.
sercowo-naczyniowych), chorych i starszych

Diugotrwaty niedobor spowodowany ztg dietg moze byc¢
niebezpieczny (uszkodzenie nerwow i tkanek)




Bezpieczenstwo czy niebezpieczenstwo?

Witaminy A i D sg magazynowe w watrobie i tkankach - przy wysokim
spozyciu wzrasta ryzyko ich toksycznosci

Witamina E jest magazynowana w watrobie, ale zwiekszenie jej poziomu
tylko 3-5 razy

Organizm nie gromadzi witaminy E w duzych dawkach

Duze stezenia sg niebezpieczne u ludzi z zaburzeniami krzepniecia
(witamina E spowalnia krzepniecie)

Ataksja z niedoborem witaminy E (AVED)

http://stocker.dcb.unibe.ch



Naturalne czy sztuczne?

a-tokoferol - naturalny i syntetyczny (pozostate tokoferole s3 tylko
naturalne)

Naturalnie, witamina E wystepuje w konformacji przestrzennej RRR

W suplementach i kosmetykach all-rac-a-tokoferol (aktywnos$c¢ octanu all-
rac-o.-tokoferolu to 50% aktywnosci naturalnej formy)

Biatko o-TTP rozpoznaje naturalne i syntetyczne formy witaminy E
(preferencyjnie wigze naturalny RRR-a-tokoferol)

Estry tokoferolu (octan i bursztynian) - naturalne i sztuczne




Etykiety pod lupa

d-alfa-tokoferol - naturalny
dl-alfa-tokoferol - syntetyczny
Tylko tokoferol - syntetyk

all-rac-a-tokoferol - syntetyczna mieszanina
stereozimomerow

Estry tokoferolu - bursztynian (ang. tocopheryl succinate),
octan (ang. tocopheryl acetate)

Ester bursztynian 1000-glikolpolietylen d-alfa-tokoferolu
(TPGS) - rozpuszcza sie w wodzie - zalecany u ludzi z
zaburzeniami wchtaniania normalnej postaci (choroby
watroby, chorobg Crohna czy owrzodzeniem jelit)

Witamina E jako konserwant nie moze by¢ zestryfikowana!



hair. Rinse thoroughly. Avoid co

| Apply to wet ntact with eyes.

| GLYCERIN - PEG-7 GLYCERYL COCOATE + SODIUM CHLORI
CITRIC ACID - PARFUM - HYDROXYPROPYL GUAR
CHLORIDE + SALICYLIC ACID + CITRUS MEDICA LIMONE :

€ 300m @)

Yves Rocher
56201 La Gacilly

France - Made in France

Www.yves-rocher.com

| INGREDIENTS : AQUA - SODIUM LAURETH SULFATE - COCAMIDOPROPYL

Ingredients/INCI: Aqua, Vitis Vinifera Seed Oil
Glycine Soja Oil, Xylitol, Sorbitan Stearate,
Sucrose Cocoate, Butyrospermum Parkii (Shea
Butter) Fruit, Glyceryl Stearate, Argania Spinosa

Kernel Oil, Simmondsia Chinensis Seed Oil, Stearic

Acid Ceatanrvl Alcohol, Benzyl Alcohol, Betulin,

er ')-r'F Acetate Aloe Barbadensis Le

Officinalis Root Extract, Lupeol

ic Acid, Betulinic Acid
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Witamina E nie leczy ztamanego serca, ale ...

- Zapobiega chorobom
- Poprawia dobrostan catego organizmu
- Opoznia efekty starzenia
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