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PEROKSYDACJA LIPIDOW W BLONACH KOMORKOWYCH

Blony komé6rkowe peinig réznorodne funkcje w 2yjacych komér-
kach. Czeé¢ 1ipidéw biony odpowiedzialna jest za wiasciwosci ta-
kie iak Wsnki opér elektrveznv wzn?pdna ninnr7nmm7r~7n]nn&c aub -
stancji polarnych i regulacja aktywnosci enzyméw zwiazanych z blo-
nami. Funkcja biony jest czesto zalezna réwniez od typu fosfoli-
pidéw, a szczegdlnie od rodzeju kwaséw tluszczowych. Zaburzenia
wiasciwosci strukturalnych 1 funkcjonalnych blon przez czynniki
fizyczne i chemiczne wydajg sig¢ byc decydujaco wazne dla  Zywych
komérek .

Wiadomo, Ze w nienasyconych lipidach blonowych promieniowanie
powoduje bardzo skuteczny efekt jakim jest peroksydacja [5,22, 32,
33, 35]. Ten szkodliwy wynik jest ogélnie powigzany z autooksyda-
cjg lipidéw, ktéra moze byé réwniez zainicjowana przez promienio-
wanie jonizujgce (26]. K onings 1wsp. [12]w 1979 r. opi-

amld turmw midan adao amewadamueanh Adamli w 1dmannamaniy dmlimn mawiiTeras
- 1- ""Ul 'l‘-“ DA UP' gL VItY Wil UJ-UIIU“ w *‘Puauu‘u‘l"' Jﬂ'\u ¥ U‘-u.l.\ﬂl-

dzialania promieniowania X oraz destrukcje wielonienasyconych kwa-
86w tiuszczowych (PUFAs ) w fosfolipidach. Peroksydacja 1ipidow
bionowych polega na ancuchowych reakcjach wolnorodnikowych, pro-
wadzgcych ostatecznie do rozpadu wielonienasyconych ancuchdéw kwa-
séw tluszczowych na kilkuweglowe fragmenty. Tworzenie sig¢ wiec
sprzezonych dienéw moznas uznaC za poczatkowy etap peroksydacji li-

pidéw przed rozezczepieniem tanicucha 2071, W\:I{-7nnn zala®nadd po-

..... przed rozezczepieniem lerficuche |20 |, Wykazano zale
miedzy tworzeniem sie sprzezonych diendw i produktéw peroksydacji
lipidowej takich jak dialdehyd malonowy (MDA)? [4,25]. Wydajesie,
2e komdérka nie dysponuje w zasedzie 2adnym ukladem naprawiajgcym
uszkodzenie wywolane przez peroksydacje lipidéw jej bion, sugero-
wano jedynie mozliwos¢ reacylacji czgsteczek fosfolipidéw, posia-

1Polyuneaturated Fatty Acids (PUFAs).
2Malondialdehyde (MDA) .
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dajacych reszty kwaséw tiuszczowych uszkodzone w wyniku tego pro-
cesu [29 |, Istotny jest wiec stopiefi biernego zabezpieczenia bilon
przed peroksydacjg lipiddéw, uwarunkowany obecnoécig hydrofilowych
1 hydrofobowych antyokeydantéw., K o n i ngs i wsp., [12] bada-
11 liposomy, skladajace si¢ z fosfolipidéw wyekstrahowanych z bion
biologicznych z watroby myszy w obecnosci lub nieobecnosci gluta-~
tlﬁﬁu i WJ.(BML"Y !:. nuturuxnla WS(QPUJQCYC" w KD"‘IO!"CB ZW].QZKW ma-
Jacych zdolnoséci entyoksydacyjne. Specjalng uwage zwrécono ne ich
ochronne dzialenie przeciwko destrukcji pewnych kwaséw  tiuszczo-
wych wywolanej promienioweniem. Radioochronne dzislanie grup -SH
wystepujacych w glutationie w 2ywych organizmach swietnie udoku-
mentowat B acq (1] 4 Br idges [2], natomiast role wita-
miny E jako protektora in vivo w blonach biologicznych wykazano w
badaniach z erytrocytami [10,24 | oraz obserwujac zwigkszong radio-
wrazliwos¢ komérek Lymphosarcoma, posiadajacych niedobér witaminy
E [15]. Glutation i witamine E badeno ze wzgledu na ich zdolnoéé
ochrony wielonienasyconych kwaséw tiuszczowych w fosfolipidach obec-
nych w blonach biologicznych. Rezultaty eksperymentéw K o n i n g~
s a i wsp. [12] wskazuja, 2e zaréwno witamina E, glutation 1 cy-
steamina majg odpowiednio ochronne wiadciwosci przeciwko radiacyj-
nemu uszkodzeniu komdérek in vivo. Z przedstswionych przez  nich
danych wynika, 2e rozpuszczalna w lipidach witamina E jest bar=-
dziej efektywnym protektorem niZ rozpuszczalne w wodzie glutation
i cysteamina., Te tiolowe zwiazki, jsk si¢ przypuszcza, réwniez
efektywnie oddzialywejg z rodnikami tworzacymi si¢ podczas radio-
1izy wody [11] 1 byé moze ich koncentracja blisko miejsce nieza-
bezpieczonych kwaséw tiuszczowych w dwuwerstwie lipidowej bion nie
jest tak wysoks jak w przypsdku witaminy E = &« tocophsrolu.Ochron-
na zdolnodéé witaminy E prawdopodobnie moze by¢ przypisywana wyso-
kiemu stopniowi fizycznej interakcji tego czynnike 2z wieloniena~-
syconymi fosfolipidami [6,17]. Witamine E mo%e miel podstawowe zne-
czenie antyoksydacyjne w przypadku nienasyconych kwaséw tiuszczo-
wych, podczas gdy czynniki tiolowe mogg brac udzial w nastepnych
systemach obrony przed procesem wywolanym oksydacja tych  kwaséw
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nione przed wszystkimi rodzajemi oksydacyjnych streséw przez skom-
plikowany, polgczony w jedna celosc ochronny mechanizm. Wykazano
réwniez, 2e mniejsze, sonikowene liposomy e3 znacznie bardziej po-
datne na peroksydacje ze wzgledu na mnie] upakowane lipidowe mo=
lekuiy w dwuwarstwie, co ulatwia oddzialywanie wolnych rodnikéw



Peroksydacja lipidéw w bionach komérkowych 115

powstajacych po napromieniowaniu promieniami X. Wykazano tez, e
kwasy: Cop:a 1 Con.6 80 najbardziej podatnymi kwaesami tluszczowy-
mi na wezelkie drastyczne zmiany wynikie w procesie peroksydacji
spowodowanej promieniowaniem jonizujgcym [12]. K on i n g s 1
wsp. [12] obserwowali widoczna ochrong tych wielonienasyconych kwa-
séw tluszczowych nawet przy wzglednie malej koncentracji witami-
ny E, wbudowanej w dwuwarstwe lipidu w liposomach, Witaming E
znajdowano przewaznie w blonach komérkowych i tylko  ograniczona
jej 1l0¢¢ jest obecna w rozpuszczalnej frakcji [16,31]. Niedobér
witaminy E moze wigc prowadzi¢ do uszkodzenia biony, np. przez wy-
wolang radiecyjnie peroksydacje lipidu. Péiniejsza preca K o n in-
gsa 41 Drijver [13] wykazala, 2e brek witaminy E powo-
duje wzmozenie peroksydacji lipidowej in vitro. Réwniez myszy,kt6-
re posiadaty deficyt witaminy E na skutek wyeliminowania jej z die-
ty, byty bardziej wrazliwe na promieniowanie X niz myszy kontrolne.

Ekeperymenty prowadzone przez Y a t v 1 n a [34] oraz przez
Redpatha i Pattersona [27] wykazaly, ze radio-
wrazliwoéé kwaséw tluszczowych E. Coli auxotrofa K-1060 bylazlez-
ne od sktadu kwaséw tiuszczowych w medium wzrostu.Wzrastajgca ilos¢
podwéjnych wigzanh =C=C- w lipidach blon byla zbiezna ze wzrostem
rediowrazliwoéci komérek. Pézniejsi autorzy [27] sugerowali, e
procesy peroksydacji lipidéw sa fundamentalnymi reakcjemi w prze-
biegu tego zjawiska. Wczesniejeze doniesienia, dotyczace radio~
ochronnego efektu witaminy E w badaniach in vivo [7,9,10,28] 1 in
vitro [21,24], sa jednak kontrowersyjne.

Badanie sztucznych membran preparowanych z fosfolipidéw ekg~
trahowanych z bton komérkowych wskazywaly, 2e lipidy, a szczegll-
nie wielonienasycone kwasy tiuszczowe w fosfolipidach, sg istwo
uezkadzane przez promieniowanie w obecnosci tlenu (12]. otrzymany
wysoki wepéiczynnik dla efektu tlenowego (o.e.r) ,epecjalnie przy
matych szybkosciach dawkowania, sugeruje istnienie wolnopostepu~
jacego laricucha reakcji zainicjowanego przez promieniowanie. K o~
ningse 41 Oosterloo [14] wyraznie wykazali,ze istnie-
je duze podobieristwo pomiedzy wplywem ozonu i promieniowania X na
wywotanie peroksydacji lipidéw blonowych z watroby myszy, ktoére
wczesniej inhalowano ozonem. JuZ bardzo wczesnie S t o ¢ k 1 n=
g e r [30] sugerowal, ze obserwowane efekty ozonu mogg byc wywo-

3Oxygen enhancement ratio (o.e.r).
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tane przez wolne rodniki. Inni autorzy [3,8] donosili réwniez o
analogii pomiedzy efektami radiacji i obserwowanymi efektami po
dziataniu ozonu na komérki. Wolnorodnikowy mechanizm, wyjasniaja-
cy toksycznosc¢ efektdw ozonu in vivo, nie jest jednak ogélnie
ekceptowany [19]. W warunkach eksperymentéw Koningsa 4
Oosterloo [14] obserwuie sie, ze dzialanie tlenu na
watrobe jest bardzie) efektywne w przypadku inhalowania my-
sSzZy ozonem niz po wystawieniu ich na dzialtanie promienioe
wania X. Fo napromienianiu myszy in vivo dawka 30-60 Gy
nie znaleziono wzrostu dialdehydu malonowego, obserwowano jed-
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nak zwiqkszenxu poziomu tego kohcowego produktu perok syda=

cji1 lipidowej po wystawieniu myszy na dzialanie ozonu. Pré-

bowano to wytlumaczyé tym, 2e 1lo$¢é MDA tworzgcego sie podczas na-
promieniania promieniami X ostatecznie jest eliminowana dzieki me-~
tabolizujgcym zdolnosciom watroby. W przypedku diugotrwalego prze-
bywania zwierzgt w atmosferze ozonu, produkcja MDA jest jednek zbyt
wysoka do usuniecia. Eksponowanie zwierzgt na ozon eliminuje pra-
wie calkowicie opéznienie okresu
roksydacji lipidéw.

Znaleziono wyraZng korelacje pomiedzy spadkiem poziomu anty-
okeydantéw i zwigkszeniem zdolnosci do peroksydacji lipidéw. Anty-
oksydant jako czgsteczka kaskaderowa ulega autooksydacji znacznie
szybciej i z wiekszym prawdopodobiernstwem niz wystepujace w jego
otoczeniu czgsteczki kwasdéw tiuszczowych. Z danych wspomnianych po-
wyZej autordéw wynika, ze znacznie wiecej antyoksydanta musi ulec
utlenieniu niz ilos$¢ utlenowanych w tym czasie czgsteczek kwaséw
tiuszczowych. Te dane sugerujg, 2e niebiatkowe antyoksydanty roz-
puszczalne w wodzie sluza w komérce jako pierwsze linia ochrony
nienasyconych kwaséw tluszczowych w lipidach blon,skierowana prze~
ciwko procesowl oksydacyjnemu spowodowanemu prZez dzisianie pro-
mieniowania X oraz ozonu. Uszkodzenia lipidéw bionowych zelezg nie
tylko od dawki promieniowania, ale takze bardzo znacznie od szyb-
kodci dawkowania. Szybko$C dawkowania promieniowania X mniejsze
niz 1 Gy na minut¢ powoduje gwaltowny wzrost oksydacyjnego uszko-
dzenia w lipidach blonowych [26]. To zjawisko =zostato po raz
pierwszy doniesione przez M e a d a w 1952 r, [18] 1 zostalo

ponownie ndkrufn w latech 70, nrzez P e t k aua 1 C hel a=
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c k a (23] w badaniach z modelowymi, stabilizowanymi blonami.Moz-
na zaobserwowacC, 2e zasieg uszkodzenia radiacyjnego przy okreslo=-
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nej dawce promieniowania wzrasta wraz ze spadkiem szybkosci dawko-
wania. Ra leigh 1 wsp. [26] prébowali okreslié warunki, w

ktérych efekt szybkosci dawkowania mégiby by¢ widoczny w blonach

biologicznych. Wiadomo réwniez, e stopier nasycenia fosfolipidéw

wpiywa na konformacje bialek blonowych. Nalezy wiec przypuszczag,
%e zaréwno lipidy jak 1 biatke odgrywaje role w okresleniu radio-
czulodci blony. Duzo enzyméw zwigzanych z blong posiade radioczu-

te grupy =SH, zaé aktywnos$¢ enzyméw jest czesto zalezna od lipi-

déw blonowych.

Maszynopis wplynal do Redakcji 24 VI 1985
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Wanda Retelewska, Abdul Kadhum Al-Aboudi
LIPID PEROXIDATION IN CELL MEMBRANES
Summeaery

In this article, passive protection of membranes against the
peroxidation of unsaturated fatty acids by hydrophilic and hydro-
phobic antioxidants is reviewed. Also it is presented the protec=-
tive role of antioxidants. Factors and conditions effecting the
process of peroxidation in biological membranes are discussed.
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