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Summary
Reactive pruducts of oxygen originate not only in basic physiological
processes, but primarily in pathophysiological metabolic ones. They
also arise during the course of inflammatory reactions in rheumatoid
arthritis. During phagocytosis, PMN leukocytes and macrophages are
a significant source of superoxide. The superoxide anion, even thought
it is a redox agent, has no direct microbial properties. It acts more as
a trigger for the creation of reactive oxygen products, such as hydro-
gen peroxide, the hydroxyl radical and singlet oxygen. Nitric oxide is
synthesized by NO synthase, an enzyme which is found in cells in three
different isoforms: constitutive endothelium cNOS, constitutive neu-
ron cNOS oir especially in macrophages) and inducible iNOS, NOS
breaks down L-arginin and thus the free-radical form of NO and L-
citrulin are produced. Higher concentrations of NO have an antimic-
robial, antitumour and cytotoxic effect and, in lower concentrations it
has a stimulating effect on guanylate cyclase. In addition, it participa-
tes in several pathological mechanisms (septic conditions, arthritis, some
autoimmune diseases, vasculitis, etc.).
Protective mechanisms against the harmful effects of the reactive pro-
ducts of oxygen can be found at several levels. After the superoxide
dismutase had been discovered and its function in the dismutation of
the superoxide anion revealed, new possibilities for studying both the
creation and removal of the reactive products of oxygen in biological
systems appeared. Living organisms have developed several antioxi-
dation defencesystems. Besides the above mentioned superoxide dis-
mutase which contains copper and zinc at its active site (CuZnSOD)
or manganese (MnSOD), a very important enzyme for the removal of
hydrogen peroxide is catalase and especially peroxidase, utilising the
redox system of glutathione. Also, an important task in defence me-
chanisms lies with some vitamuns, water soluble ones (vitamin C) as
well as fat-soluble ones (vitamin E).
Any imbalance between the systems producing and disposing of supe-
roxide and other reactive products always results in a pathophysiolo-
gical outcome. Oxidation stress, as this disorder is called, has a key
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Súhrn
Reaktívne produkty kyslíka vznikajú nielen poèas základných fyzio-
logických, ale hlavne poèas patofyziologických metabolických pocho-
dov. Nezanedbate¾ná je ich tvorba poèas zápalových reakcií pri reu-
matoidnej artritíde. PMN-leukocyty a makrofágy poèas fagocytózy sú
významný zdroj superoxidu.
Aj keï je superoxidový anión oxidaèným a redukèným èinidlom, ne-
má priame mikrobicídne vlastnosti, ale je skôr spú��aèom tvorby re-
aktívnych produktov kyslíka, ako sú peroxid vodíka, hydroxylový ra-
dikál a singletový kyslík. Oxid dusnatý syntetizuje NO syntáza, enzým,
ktorý sa v bunkách nachádza v troch odli�ných izoformách. Ako kon-
�titutívna endotelová cNOS a neurónová cNOS alebo induktívna iNOS
najmä v makrofágoch. NOS rozkladá L-arginín za vzniku vo¾noradi-
kálovej formy NO a L- citrulínu. Vy��ie koncentrácie NO majú anti-
mikróbny, protinádorový a cytotoxický úèinok, v ni��ích koncentrá-
ciách má stimulaèný úèinok na guanylátcyklázu. Okrem toho sa
zúèastòuje aj na viacerých patologických mechanizmoch (septické sta-
vy, artritídy, niektoré autoimunitné choroby, vaskulitídy a ïal�ie).
Ochranné mechanizmy proti �kodlivým úèinkom reaktívnych produk-
tov kyslíka sa vyskytujú na rôznych úrovniach. Po objavení superoxid-
dismutázy a objasnení jej funkcie pri dismutácii superoxidového aniónu
odkryli sa nové mo�nosti �túdia zamerané na tvorbu a odstránenie
reaktívnych produktov kyslíka v biologických systémoch. �ivé orga-
nizmy si vyvinuli viaceré antioxidaèné obranné systémy. Popri spome-
nutej superoxiddismutáze, ktorá na aktívnom mieste obsahuje meï
a zinok (CuZn SOD) alebo mangán (MnSOD), ve¾mi významným en-
zýmom pri odstraòovaní peroxidu vodíka je kataláza a hlavne peroxi-
dáza vyu�ívajúca oxidaèno-redukèný systém glutatiónu. Nezanedba-
te¾nú úlohu majú v obranných mechanizmoch niektoré vitamíny a to
rozpustné vo vode (vitamin C), ako aj v tukoch (vitamin E).
Porucha rovnováhy medzi systémom produkujúcim a odstraòujúcim
superoxid a ïal�ie reaktívne produkty vyústi v�dy do patofyziologic-
kých následkov. Oxidaèný stres, ako sa táto porucha oznaèuje, má pri
rozvoji patofyziologických pochodov k¾úèovú úlohu. Pri reumatických
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REAKTÍVNE FORMY KYSLÍKA

Kyslík je esenciálny prvok pre aeróbne organizmy, je
terminálnym akceptorom elektrónov poèas respirácie, kto-
rá je hlavným zdrojom energetických substrátov, vytvára
chemické formy molekúl radikálového typu, ktoré sú ve¾mi
reaktívne, nestabilné, s ve¾mi krátkym polèasom �ivota,
a tým aj s nízkou rovnová�nou koncentráciou. Preh¾ad o re-
aktívnych formách kyslíka, ktoré sa vytvárajú v biologic-
kých systémoch, je v tabu¾ke 1.

Chemická reaktívnos� radikálov kyslíka je rôzna. Najre-
aktívnej�í je hydroxylový radikál (OH.), ktorý ve¾mi rýchlo
reaguje s väè�inou molekúl in vivo. Ak sa OH. vytvorí, je
ve¾mi �kodlivý na mieste vzniku, a nemigruje mimo bunku.

Ïal�ie (menej reaktívne) vo¾né radikály sa vytvárajú in
vivo. Oxid dusnatý, ktorý sa syntetizuje z L-arginínu sku-
pinou enzýmov nazývaných syntázy oxidu dusnatého vo
viacerých typoch buniek vrátane chondrocytov. Významným
zdrojom oxidu dusnatého sú makrofágy, ktoré produkujú
NO za katalýzy induktívnej NO syntázy (iNO syntáza).
Tvorba NO sa dokázala aj v neutrofiloch. Dusíkaté reak-
tívne medziprodukty majú významný antibaktériový, pre-
dov�etkým v�ak antiparazitový úèinok.

Po internalizácii mikroorganizmov do fagocytov a vy-
tvorení fagocytovej vakuoly sa mikroorganizmy inaktivujú
a vnútri buniek sa degradujú. Superoxidový anión, ktorý
vzniká po aktivácii redukovaného NADPH-oxidázového
systému na membráne bunky, nemá priame mikrobicídne
vlastnosti, ale je skôr spú��aèom tvorby reaktívnych pro-
duktov kyslíka. Zo superoxidu sa následne vytvárajú ïal�ie
reaktívne produkty kyslíka: H

2
O

2 
a OH.. Tieto produkty

pôsobia samostatne alebo spolu s ïal�ími granulárnymi
enzýmami fagocytov, myeloperoxidázou (MPO) a laktofe-
rínom. MPO je tetramér, ktorý spolu s H

2
O

2
 a chloridový-

mi iónmi tvorí kyselinu chlórnu (HClO) a monochlóramí-
ny, ktoré sú hlavným mikrobicídnym systémom v PMN
a monocytoch.

Makrofágy, monocyty periférnej krvi, neutrofily a lym-
focyty po aktivácii produkujú reaktívne medziprodukty kys-
líka, ako aj reaktívne medziprodukty dusíka v rôznom mno�-
stve. Pri zápale sa postihnuté tkanivo infiltruje fagocytmi
a z postihnutého tkaniva sa vyplavia ióny �eleza a medi
z hemových proteínov, ako aj z ich normálnych intracelu-
lárnych skladovacích miest. Tým sa preru�í transport elek-

trónov v mitochondriách a v endoplazmovom retikule, èo
vedie k úniku elektrónov na kyslík za tvorby superoxidové-
ho aniónu.

ZDROJE REAKTÍVNYCH FORIEM KYSLÍKA PRI
REUMATOIDNEJ ARTRITÍDE

Najèastej�ie diskutovaným zdrojom reaktívnych foriem
kyslíka sú aktivované fagocyty. Aktivované neutrofily uvo¾-
òujú superoxidový anión, peroxid vodíka, elastázu, kyselinu
chlórnu. Agregáty IgG v synoviálnej tekutine mô�u aktivo-
va� neutrofily (15). Kyselina chlórna a superoxidový anión
reagujú s askorbátom, èo pomáha vysvetli� nízke hladiny as-
korbátu v telových tekutinách pri reumatoidnej artritíde (16).
Kyselina chlórna inaktivuje alfa

1
-antiproteinázu (inhibítor

elastázy a podobne), a tým zni�uje hladinu aktívnej alfa
1
-

antiproteinázy, èo sa pozorovalo pri reumatoidnej artritíde
(17). Kyselina chlórna fragmentuje kolagén (18). Pannus
obsahuje viaceré bunky podobné makrofágom, ktoré prav-
depodobne sekretujú superoxidový anión, peroxid vodíka
a s ve¾kou pravdepodobnos�ou aj oxidy dusíka (19).

V posledných rokoch sa v literatúre obhajuje hypotéza,
pod¾a ktorej podliehajú reumatoidné kåby postihnuté zápa-
lom pri pohybe a následnom pokojovom stave hypoxicko-
reperfúznym cyklom, ktoré mô�u vyústi� do tvorby vo¾ných
radikálov niektorými zo známych mechanizmov (20). Jeden
z týchto mechanizmov katalyzuje xantínoxidáza (21, 22).

Záujem o vo¾né radikály kyslíka pri reumatoidnej artri-
tíde sa zaèal, keï McCord v pôvodnej práci upozornil na
zní�enie viskozity synoviálnej tekutiny u pacientov s reu-
matoidnou artritídou a porovnal podobný efekt, ktorý po-
zoroval na roztokoch kyseliny hyalurónovej in vitro, na ktoré
pôsobil systémom vytvárajúcim superoxidový radikál (1).
Neskôr sa zistilo, �e depolymerizáciu kyseliny hyaluróno-
vej v skutoènosti spôsobil hydroxylový radikál, ktorý sa
vytvoril v systéme in vitro, následne reakciou superoxido-
vého aniónu a peroxidu vodíka a katalytickým úèinkom
�eleza (2). Hydroxylový radikál spôsobí nepravidelnú frag-
mentáciu hyalurónanu (3), zní�i sa molekulová hmotnos�
hyalurónanu, èo zni�uje viskozitu jeho roztokov. Vznik hyd-
roxylových radikálov in vivo, v RA kåboch, sa pripisuje
katalytickému úèinku iónov kovov. Katalytické ióny medi
sa nedokázali v èerstvej synoviálnej tekutine (4), ale kata-

chorobách sa poèas oxidaèného stresu, pri zápalových reakciách na
kåbe, iniciujú pochody, pri ktorých dochádza k po�kodzovaniu �truk-
túr synoviálneho kåbu u� na úrovni makromolekúl (kyselina hyaluró-
nová, proteoglykány, kolagén).
K¾úèové slová: reaktívne formy kyslíka, oxid dusnatý, prechodné kovy,
enzýmy odstraòujúce vo¾né radikály, vitamíny, antioxidanty, oxidaèný
stres pri reumatických chorobách.

role in the development of pathophysiological processes. In rheumatic
diseases, during oxidation stress and in the course of inflammatory
reactions in the joint, processes in which the structures of synovial jo-
int are damaged down to the macromolecule level are initiated.
Key words: reactive species of oxygen, nitric oxide, transition metals,
enzymes detoxicating free radicals, vitamin-antioxidants, oxidation
stress in rheumatic diseases.
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lytické ióny �eleza sa namerali bleomycínovým testom pri-
bli�ne v 40 % synoviálnych tekutín aspirovaných zo zápa-
lom postihnutých kolenných kåbov u pacientov s reumato-
idnou artritídou (5). �elezo v ionizovanej forme, ako sa
dokázalo, priamo stimulovalo peroxidáciu lipidov v systé-
me s peroxidom vodíka a superoxidovým aniónom (6).
Aspirované synoviálne tekutiny od niektorých RA pacien-
tov po vlo�ení do roztoku fenylalanínu produkovali hydro-
xylaèné produkty charakteristické pre produkty, ktoré vznik-
nú úèinkom hydroxylového radikálu na aromatický kruh (7),
èo naznaèuje, �e zlo�ky synoviálnej tekutiny sa zúèastòujú
na tvorbe hydroxylového radikálu.

�elezo v ionizovanej forme sa mô�e vyskytnú� po jeho
vyplavení z odumretých buniek, a to po degradácii hemo-
globínu pôsobením peroxidu vodíka (napr. hemoglobín sa
vyplavil z erytrocytov po traumatickom mikrokrvácaní do
kåbu) (8, 9). Dokázalo sa vyplavenie �eleza z feritínových
depozitov v synoviálnej membráne po ich vystavení úèin-
ku superoxidového aniónu �peciálne pri kyslom pH (10).

Chemický obraz po�kodenia hyalurónanu v synoviál-
nych kåboch pri reumatoidnej artritíde je zhodný s obra-
zom, ktorý sa pozoroval po úèinku hydroxylového radiká-
lu in vitro, hoci pri reumatoidnej artritíde hyalurónan sa
mô�e vyluèova� aj vo forme krátkych re�azcov (11), èo by
naznaèovalo u� poruchy na úrovni syntézy vysokomole-
kulovej kyseliny hyalurónovej fibroblastmi synoviálneho
tkaniva. Po�kodený hyalurónan sa dokázal nukleárnou
magnetickou rezonanciou (3).

Vzájomné reakcie reaktívnych medziproduktov kyslí-
ka a dusíka významne ovplyvòujú hladiny jednotlivých
produktov v postihnutom tkanive alebo v bunkách. Reak-
cia superoxidového aniónu s oxidom dusnatým je ïal�í po-
tenciálny zdroj hydroxylového radikálu, keï�e produkcia
superoxidového aniónu, ako aj oxidu dusnatého (12) sa
zdá zvý�ená u pacientov s reumatoidnou artritídou. Dô-
kaz prítomnosti nitrotyrozínov u pacientov s aktívnou re-
umatoidnou artritídou (13) je v súlade so vznikom pero-
xidusitanov in vivo.

Ïal�í zdroj hydroxylových radikálov je reakcia supero-
xidového aniónu a kyseliny chlórnej (14) za katalýzy mye-
loperoxidázy, prièom oba intermediáty sú produkované ak-
tivovanými fagocytmi.

VO¼NÉ RADIKÁLY ODVODENÉ OD NIEKTORÝCH
LIEKOV

Niektoré protizápalové lieky mô�u pohlcova� reaktívne
formy kyslíka in vivo, ale táto schopnos� nie je v�eobecná
(23). Vo viacerých prípadoch opak mô�e by� pravdou; nie-
ktoré liekové formy vyu�ívané pri lieèbe reumatoidnej ar-
tritídy in vivo mô�u konvertova� na vo¾né radikály. Potlaèia
sa niektoré znaky reumatoidnej artritídy, ktoré sa potencujú
oxidaèným po�kodením. Radikálové formy odvodené od
penicilamínu, fenylbutazónu, od niektorých foriem kyseli-
ny fenamovej, ako aj aminosalicylátové zlo�ky sulfasalazí-
nu, inaktivujú alfa

1
-antiproteinázu, zni�ujú hladinu kyseli-

ny askorbovej a urých¾ujú peroxidáciu lipidov (23, 24, 25).

ANTIOXIDAÈNÉ OCHRANNÉ SYSTÉMY

Látky, ktoré neutralizujú potenciál úèinku vo¾ných radi-
kálov, sa v�eobecne zoskupujú do tzv. antioxidaèných
ochranných systémov. Ako ukazuje tabu¾ka 2, systémy za-
hàòajú viaceré látky (27, 28), ktoré sa oznaèujú ako antioxi-
danty, odstraòovaèe vo¾ných radikálov, preru�ovaèe re�azo-
vých reakcií alebo reduktanty.

Antioxidaèné systémy zodpovedné za ochranu buniek
proti oxidaènému stresu sa rozli�ujú pod¾a samých vo¾ných
radikálov. Na dosiahnutie maximálnej ochrany obsahujú
bunky rôzne látky schopné odstraòova� rôznorodé formy vo¾-

Tab. 1. Vo¾né radikály v biologických systémoch.

Názov Vzorec Opis

 Vodíkový atóm H. Najjednoduch�í známy vo¾ný radikál
Superoxid O

2
. Na kyslíku centrovaný radikál

Reaguje rýchlo len s nieko¾ko málo
poèetnými molekulami (napr. oxid
dusnatý), ale v�eobecne málo
reaktívny

Hydroxylový radikál OH. Na kyslíku centrovaný radikál
Najreaktívnej�í kyslíkový radikál,
ktorý je známy. Keï sa vytvorí in
vivo, reaguje na mieste vzniku

Peroxid vodíka H
2
O

2
Redukovaný stav kyslíka, vytvorí sa
dismutáciou zo superoxidu

Tiolový radikál RS. V�eobecný názov pre skupinu radikálov
s nespárenými elektrónmi centrovanými
na síre. Reaktivita sa mení; èasto
reaguje s kyslíkom a poskytuje �kodlivé
radikály síry

Peroxyl, alkoxyl RO
2
.,RO. Na kyslíku centrované radikály,

ktoré sa vytvárajú pri rozklade organických
peroxidov

Oxidy dusíka NO., NO
2
. Oba sú vo¾né radikály. NO. sa vytvára
in vivo z aminokyseliny L-arginínu
za katalýzy enzýmom NO syntáza.
NO

2
. sa vytvorí ak NO. reaguje so

superoxidom. Nachádza sa vo vzduchu
a v dyme z horiacich organických
materiálov, ako aj v cigaretovom dyme

Trichlormetyl CCl
3

Na uhlíku centrovaný radikál
(nespárený elektrón ulo�ený na uhlíku).
Vytvára sa poèas
metabolizmu tetrachloridu
uhlièitého v peèeni a prispieva k
toxickým efektom tohto rozpú��adla
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Tab. 2. Najvýznamnej�ie antioxidanty a látky odstraòujúce vo¾né radikály.

Systém �truktúra Úèinok

Enzýmový
 Superoxiddismutázy Cu/Zn SOD Katalýza dismutácie

O
2
� na H

2
O

2
Mn SOD
Cu SOD

 Kataláza Tetramérový hemoproteín Katalýza dismutácie
H

2
O

2 
na H

2
O redukuje

metyl- a etyl-hydro-
peroxidy

Oxidaèno-redukèný systém
glutatiónu
 GSH peroxidáza Selénoproteín Katalyzuje redukciu

H
2
O

2 
a ïal�ích hydro-

peroxidov (peroxidy
lipidov, lipoxygená-
zové produkty)

 GSSG reduktáza Dimérový proteín Katalyzuje redukciu
disulfidov s nízkou
molekulovou hmotnos�ou

Látky rozpustné v tukoch
 Vitamín E Alfatokoferol Konvertuje O

2
� a OH.

a radikály peroxyli-
pidov na menej reak-
tívne formy. Preru�e-
nie re�azovej reakcie
peroxidácie lipidov

 Betakarotén Metabolický prekurzor Odstraòuje O
2
�, rea-

vitamínu A  guje priamo s peroxy-
lovými radikálmi

 Bilirubín Produkt metabolizmu Antioxidant preru�ujúci
hemoproteínov re�azec peroxidácie

lipidov. Reaguje s ROO.

Látky rozpustné vo vode
 Vitamín C Kyselina askorbová Priamo odstraòuje

O
2
� a OH., neutra-

lizuje oxidanty zo
stimulovaných neutro-
filov. Prispieva k
regulácii vitamínu E

 Kyselina moèová Oxidovaná purínová Odstraòuje O
2
� a OH

.
,

zásada oxiduje peroxylové
radikály. Zabraòuje
oxidácii vitamínu C.
Via�e prechodné kovy

Glukóza Sacharid Odstraòuje, pohlcuje OH
.

Cysteín Aminokyselina Redukuje rôzne orga-
nické látky dodávaním
elektrónu zo sulfhyd-
rylových skupín

 GSH Tripeptid Substrát v cykle
GSH/GSSG, reaguje
priamo s O2.- a OH

.

a organickými radikálmi

ných radikálov. Tieto odstraòovaèe sú strategicky umiestne-
né v subcelulárnych organelách buniek s cie¾om dosiahnu�
maximálnu ochranu. Napríklad superoxiddismutáza, kata-
láza a glutatiónperoxidáza nie sú len v cytoplazme, ale aj
v mitochondriách, kde sa väè�ina intracelulárnych vo¾ných
radikálov produkuje (29, 30).

Hoci sa dosiahol významný pokrok pri identifikácii a po-
chopení spôsobu úèinku jednotlivých enzýmov a antioxidaè-

ných ochranných zlo�iek, komplexné pochopenie intracelulár-
nej siete rôznych antioxidantov brzdia prekrývajúce sa ochranné
úèinky cytoplazmových ochranných systémov (31, 32, 33).
Kooperácia interakcií medzi rôznymi antioxidantmi v plazme
je rozhodujúca pre maximálne potlaèenie vo¾noradikálových
reakcií v extracelulárnom priestore. Najvýznamnej�ie biolo-
gické extracelulárne antioxidanty sú glutatión, vitamín E, ky-
selina moèová, glutatiónperoxidáza, superoxiddismutáza, ka-
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Tab. 3. Oxidaèný stres pri reumatických chorobách � dôkazy.

Pozorovanie Komentár

Zvý�enie produktov peroxidácie Zní�enie alfatokoferolu (na
lipidov v sére a v synoviálnej jednotku lipidov) v synoviálnej
tekutine tekutine je v súlade so zvý�e-

nou peroxidáciou lipidov ako
naznaèujú penové bunky, ktoré
obsahujú oxidované lipoproteíny
s nízkou denzitou v reumatoidnej
synóvii a zvý�ené hladiny
4-hydroxy-2-nonenalu, cytoto-
xického produktu vytvoreného
rozkladom peroxidov lipidov pri
reumatoidnej artritíde

Zní�enie askorbátu v sére Pravdepodobne vyplýva z oxidá-
cie

a v synoviálnej tekutine askorbátu poèas jeho antioxidaè-
ného úèinku. Aktivované neutro-
fily
tie� rýchlo vyu�ívajú oxidovaný
askorbát

Zvý�ená exhalácia pentánu Významný výsledný produkt pe-
roxi-
dácie lipidov, hoci jeho validita
ako testu je sporná

Zvý�enie koncentrácie Zistené produkty, sú výslednými
oxidaèných
produktov produktmi úèinku vo¾-
ných
radikálov kyseliny moèovej
na kyselinu moèovú

Tvorba 2,3-dihydroxybenzoanu zo Predpokladá sa, �e 2,3-dihydroxy-
salicylátu vo zvý�ených mno�stvách benzoan je produkt úèinku na sali

cylát u pacientov u�ívajúcich as-
pirín

Degradácia kyseliny hyalurónovej Významným prejavom je zní�enie
vo¾noradikálovým mechanizmom viskóznych parametrov roztokov

hyaluronátu

Tvorba fluoreskujúcich proteínov Fluorescenciu vyvolá oxidaèné
po�kodenie aminokyselinových
zvy�kov v proteínoch

Zvý�ené rovnová�ne hladiny 8-OH-dG je hlavný produkt
(pri bunkovej DNA) oxidaèného po�kodenia DNA
a zvý�ené vyluèovanie
8-OH-deoxyguanozínu moèom

Zvý�ená hladina proteínových Proteínové karbonyly sú výsledné
karbonylov v synoviálnej tekutine produkty oxidaèného po�kodenia

proteínov

Upravené pod¾a Halliwella (26).

taláza, ceruloplazmín a transferín. O ich význame a dôle�i-
tosti ako extracelulárnych antioxidantov sa neustále diskutuje.

Antioxidaèné ochranné systémy sa tradiène oznaèujú ako
�primárne� a �sekundárne�. Primárne ochranné zlo�ky rea-
gujú s vo¾nými radikálmi vytváranými priamo z kyslíka, hlavne
zo superoxidového aniónu; sekundárne ochranné zlo�ky od-
straòujú radikály pochádzajúce z ïal�ích metabolických pre-
mien superoxidového aniónu (34). V niektorých prácach sa
èasto klasifikujú rôzne chemické antioxidanty ako primárna
ochrana a odstraòujúce enzýmy ako sekundárna ochrana. Ne-
dávno publikovaná schéma vyèerpávajúcim spôsobom klasi-
fikuje antioxidaèné systémy a svojou univerzálnos�ou umo�-
òuje zatriedi� viacero látok na základe ich úèinku. Pod¾a tejto
schémy primárna ochrana zahàòa: 1. antioxidaèné enzýmy, ako
sú superoxiddismutáza, kataláza a peroxidázy, 2. antioxidaèné
látky, ako sú vitamíny E, A, C, glutatión a kyselina moèová.
Pre sekundárnu ochranu sa vyèleòujú lipolytické enzýmy, fos-
folipázy, proteolytické enzýmy, proteázy, peptidázy, DNA re-
paraèné enzýmy, endonukleázy, exonukleázy a lipázy (34).

OXIDAÈNÝ STRES

Oxidaèným stresom sa oznaèuje stav, keï reaktívne for-
my kyslíka v ¾udskom organizme sa vytvárajú v nadbytku.
Tento stav nastane, ak koncentrácia antioxidantov je ve¾mi
nízka, alebo ak tvorba vo¾ných radikálov je zvý�ená. Bunky
znesú mierny oxidaèný stres a èasto odpovedajú zvý�enou
syntézou antioxidaèných obranných enzýmov a ïal�ích
ochranných protektívnych proteínov. Silný oxidaèný stres
mô�e zapríèini� po�kodenie buniek alebo dokonca vedie k ich
usmrteniu. Oxidaèné po�kodenie DNA, proteínov a lipidov
po�kodí alebo znièí bunky. Indukované usmrtenie buniek sa
vyskytuje pri nekróze alebo apoptóze. Oxidaèný stres zaprí-
èiní zvý�enie intracelulárneho vo¾ného Ca2+ a vedie k vypla-
veniu intracelulárneho �eleza, ktoré katalyzuje tvorbu OH..

Následky oxidaèného stresu pri reumatických chorobách
sú preh¾adne v tabu¾ke 3. Údaje sú spracované pod¾a pô-
vodnej práce Halliwella z roku 1995 (26).

Vo¾né radikály sa stávajú atraktívnym prostriedkom na
vysvetlenie patologických pochodov spájajúcich rôzne cho-
robné stavy a toxicitu viacerých xenobiotík. Hoci dôkazy
prítomnosti vo¾ných radikálov sa získali vo viacerých systé-
moch, nie v�dy sa to dá porovna� s ich úlohou pri indukcii
po�kodenia tkaniva, buniek alebo na úrovni makromolekúl.
In vitro �túdie ukázali, �e vo¾né radikály mô�u imitova� rôz-
ne patologické pochody, definitívny dôkaz pre ich zapojenie
in vivo je e�te stále prípustný len za urèitých podmienok.

V�etky aeróbne bunky majú významnú antioxidaènú
kapacitu, ale nie je jasné, aké mno�stvo intracelulárnych
vo¾ných radikálov je potrebné na prekonanie tejto ochra-
ny. Keï�e väè�ina antioxidantov sa nachádza vnútri bun-
ky, je pravdepodobné, �e koncentrácia vo¾ných radikálov

potrebných na vytvorenie intracelulárneho po�kodenia
znaène prevy�uje koncentráciu, ktorá je potrebná na vy-
volanie extracelulárneho po�kodenia, kde sa získala väè-
�ina experimentálnych údajov.
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