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PozitivnPozitivníí strstráánky pnky půůsobensobeníí RONS RONS -- technologietechnologie
• Radikálové reakce tvoří významnou součást technologických 

procesů
– obvykle se jedná o reakce řetězové (adice a substituce), resp. selektivní

zavádění funkčních skupin
Tvorba radikálů homolytickým štěpením kovalentní vazby :



PozitivnPozitivníí strstráánky pnky půůsobensobeníí RONS RONS -- technologietechnologie
Tvorba radikálů redoxním mechanismem (SET – single electron transfer):
• aniont může odevzdat elektron redoxně aktivnímu iontu kovu, který se 

redukuje (příklad fenolát – fenoxyl)
• kationt se přijetím elektronu mění na neutrální radikál (redukce), na 

redukčním principu je založena i Fentonova reakce

neutrální molekuly se SET 
mechanismem přeměňují na 
iont radikály



PozitivnPozitivníí strstráánky pnky půůsobensobeníí RONS RONS -- technologietechnologie
Trifenylmethylový radikál – příklad stérického bránění vzájemné terminace
• vzniká reakcí s elementárním stříbrem
• radikál je v rámci jeho struktury velice pohyblivý a proto reaguje s malými 

molekulami, nebo s dalším trifenylmethylem po přenosu náboje na fenyl



PozitivnPozitivníí strstráánky pnky půůsobensobeníí RONS RONS -- technologietechnologie
Radikálové řetězové reakce: Adice

Substituce



RONS a RONS a NANOtechnologieNANOtechnologie
Moderní trendy:
• použití nanomateriálů na bázi TiO2, ZnO1 nebo ZrO2 jako povrchové úpravy 

budov – tvorba volných radikálů, zejména hydroxylového radikálu in situ a 
účinná ochrana povrchů před prachem a imisemi, podobný efekt byl 
pozorován i s nanočásticemi křemíku

• tvorba volných radikálů byla prokázána u biologických testů nanomateriálů
na bázi železa (kovy nebo směsné oxidy) a jednovrstvých uhlíkatých 
nanotrubiček2

• antimikrobní aktivita nanočástic stříbra je přisuzována nejen přímé interakci 
s membránovými proteiny mikroorganismů, ale také synergické tvorbě
volných radikálů na jejich povrchu3

• nanočástice také volné radikály vychytávají – příklad fullereny 
(TRIMETASPHERE® a nebo nanočástice Au4

1 Wakefield G. et al. Mater. Sci. Technol. 20(8), 985-988 (2004), 2 Murray A.R. et al. Toxicol. 257(3), 161-171 (2009), 3 Kim J.S. 
et al. Nanomedicine: Nanotechnology, Biology and Medicine 3(1), 95-101 (2007), 4 Zhang Zh. et al. J. Am. Chem. Soc. 125(26), 
7959-7963 (2003). 



H2O2

Biologické účinky nanočástic (závislé na ROS a nezávislé na ROS)

Zdroj: Schvedova A.A. et al., TAAP 2012, 261, 121-133.



PozitivnPozitivníí strstráánky pnky půůsobensobeníí ROS a RNS v ROS a RNS v 
biologických systbiologických systéémechmech

• Diradikál dikyslíku
– podstata aerobních organismů, základ energetického metabolismu, evoluční

výhoda
– výhody i nevýhody reaktivity dikyslíku – možnost tvorby reaktivních forem kyslíku 

ve všech stupních metabolismu

• Ochrana před cizorodými látkami
– respirační vzplanutí u fagocytů, úloha H2O2, HOCl a HOI.

• Význam pro zachování života
– úloha ROS při fertilizaci

• Enzymatické reakce zprostředkované radikály
– oxidační, hydroxylační a karboxylační reakce

• Využití ROS a RNS ve farmakoterapii
– fotosenzibilizace, psoralény, fotodynamická terapie (PDT), NO



Historický vývoj hladin kyslHistorický vývoj hladin kyslííku a oxidu uhliku a oxidu uhliččititéého ho –– kauzkauzáálnlníí zzáávislostivislosti

Lit.: Berner R.A. PNAS 96, 10955-10957 (1999).



Transport kyslTransport kyslííku ku –– ppřřííkladklad hemoglobinuhemoglobinu AA

Lit.: Koolman J., Roehm K.H. Color Atlas of Biochemistry, 2nd ed., Thieme, Stuttgart 2005, p. 281



Transport kyslTransport kyslííku ku –– momožžnnéé zdroje ROS a RNSzdroje ROS a RNS

Lit.: Wittenberg J.B. et al. PNAS 67(4), 1846-1853 (1970); Herold S. FEBS Lett. 439, 85-88 (1998).

ě



UplatnUplatněěnníí kyslkyslííku v ku v energetickenergetickéémm metabolismumetabolismu mitochondrimitochondriíí

Lit.: Ďuračková Z. et al. Voľné radikály a antioxidanty v medicíne, 1.vyd., SAP, Bratislava 1998, p. 69.



Lit.: Dahlgren C., Karlson A. J. Immun. Meth. 232, 3-14 (1999).

RespiraRespiraččnníí vzplanutvzplanutíí u u fagocytfagocytůů

enzymový komplex 
NADPH-oxidasy



Lit.: Wong J. et al. Developmental Cell 7(6), 801–814 (2004); 
Gilbert S.F. Developmental Biology, 8th ed., Sinauer Associates
Inc., 2006, 751 p.

FertilizaceFertilizace –– prevenceprevence polyspermiepolyspermie, , 
asistenceasistence ppřřii vytvvytváářřeneníí fertilizafertilizaččnníí
envelopyenvelopy

funkce H2O2 produkovaného duálními oxidasami na 
polymeraci proteinů na povrchu fertilizační envelopy



ÚÚččastast reaktivnreaktivnííchch foremforem kyslkyslííku na ku na hydroxylahydroxylaččnnííchch reakcreakcííchch
zprostzprostřředkovanýchedkovaných CYP 450 v CYP 450 v endoplasmatickendoplasmatickéémm retikuluretikulu

CBR – cytochrom b5 reduktasa



PeroxidasyPeroxidasy –– metaloenzymymetaloenzymy s s rrůůznorodýmznorodým biologickým biologickým významemvýznamem

Model krystalové struktury laktoperoxidasy s 
přiblížením aktivního místa enzymu s 
navázaným oxidovaným produktem HOSCN

Lit.: Singh, A.K. et al. Crystal Structure of bovine lactoperoxidase with iodide ions at 2.9A resolution. To be Published.
PDB code 2NQX



PeroxidasyPeroxidasy –– mechanismusmechanismus úúččinku, inku, vznikajvznikajííccíí ROS a RNS a ROS a RNS a jinjinéé produktyprodukty

compoundcompound II

compoundcompound IIIIAA

BBCC

A:A:

B:B:

compoundcompound IIII
C:C:

Lit.: Heinecke J.W. Toxicology 177, 11-22 (2002); Arnhold J. et al. Eur. J. Inorg. Chem. 3801–3811 (2006).



EnzymyEnzymy –– mechanismusmechanismus úúččinku, inku, vznikajvznikajííccíí ROS a RNS a ROS a RNS a jinjinéé produktyprodukty

Mechanismus redukce ribonukleotidů
enzymem ribonukleotiddifosfát
reduktasa, účast S-radikálů



Antralin – s ionty Fe(II) vytváří systém 
podobný Fentonově reakcii s peroxidem 
vodíku za tvorby hydroxylových radikálů

Psoralen – v kombinaci s UV A zářením 
poskytuje kation-radikály a podporuje 
produkci singletového kyslíku, interaguje a 
oxiduje DNA a váže se na proteiny

Acitretin – v spojení s peroxidasami neutrofilů výrazně zvyšuje 
tvorbu hydroxylových radikálů

Terapie psoriTerapie psoriáázy zy –– lláátky podporujtky podporujííccíí vznik a lokvznik a lokáálnlníí produkci ROSprodukci ROS

Lit.: Bohne M. et al. Inflamm. Res. 46, 423–424 (1997); Müller K. et al. Biochem. Pharmacol. 46(10), 1695–1704 (1993); 
Wood P.D. et al. Photochem. Photobiol. 72(2), 155-162 (2000).



Mechanismus reakce kationradikálu 6,7-dimethylkumarinu s guanosinem
(model reakce psoralenů)

Lit.: Wood P.D. et al. Photochem. Photobiol. 72(2), 155-162 (2000).


