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Anotace

Tato prace se pokusi na zakladn€ vybrané analytické metody zméfit antioxidanty
u co nejvetstho mnozstvi osob a statisticky vyhodnotit data. Cilem této prace je
poukazat na souvislost, jakou maji antioxidanty s kvalitou lidského Zivota a porovnat
vysledky méfeni mezi HI. m. Praha a Libereckém kraji, tedy jestli rozdily v téchto
regionech budou mit souvislost s hladinou antioxidanti jejich obyvatel.

Vybranou analytickou metodou je v nasem ptipad¢ spektrofotometricka metoda,

Ramanova spektroskopie a métime antioxidanty in vivo.

Klicova slova: antioxidanty, oxidace, oxida¢ni stres, karotenoidni antioxidanty,

Ramanova spektroskopie

Annotation

This work attempts to measure antioxidants in the greatest number of people and
statistically evaluate the dates. The aim of this work is to show the relationship that the
antioxidants has with the quality of human life and to compare the results of
measurements in the capital city Prague and Liberec region or whether the differences
in these regions will be related to the antioxidant levels of their population.

The used method is based on Ramman spectroscopy and we measure

antioxidants in vivo.

Key words: antioxidants, oxidation, oxidative stress, carotenoid antioxidants,

Raman spectroscopy



Seznam pouzitych zkratek a symboli

zkratka vyznam
napf. napiiklad
apod. a podobné
atd. a tak dale
popt. poptipadé
tzv. takzvané
tj. to jest
ROS reactive oxygen species
DNA deoxyribonukleova kyselina
ATP adenosintrifosfat
SOD superoxiddizmutaza
LDL nizkodenzidni lipoprotein
HDL vysokodenzidni lipoprotein
oS oxidac¢ni stres
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Uvod

V soucasné dob¢ jsou antioxidanty novym trendem. Obecné se povazuji za velké
pomocniky v preventivni mediciné a uzivaji se tedy i pfi plném zdravi, ve formé tablet
nebo ovocnych dzusi. Ptirozené se vyskytuji hlavné v ovoci. O antioxidantech koluji
ruzné myty. Nékteré je fadi mezi objev stoleti a n¢které mezi marketingovy podvrh.
Faktem zlstava, ze lidsky organismus je denné vystaven mnozstvi Skodlivych vlivl se
kterymi se musi vypotadat. Zejména pak ve vyspélych statech uspéchany zivotni styl,
nevhodné stravovaci ndvyky a zhorSujici se ovzdusi piispély vyrazné ke snizeni kvality
zivota a pravé antioxidanty by mohly byt zplisobem jak zmirnit negativni nasledky
takového zplisobu ziti. Odvazné nazory piedpokladaji, ze antioxidanty zpomaluji
starnuti a preventivné pisobi proti srdecnim onemocnénim a infarktu. Existuji studie,
které se tento ndzor pokusily potvrdit a ne vSechny byly netispé$né.

Vétsina téchto studii probihala nésledovné: velkému mnoZzstvi subjekti se
podavaly latky, které obsahovaly urcity druh antioxidantu. Tyto experimenty probihaly
dlouhodobé¢ a studovaly se zdravotni zmény na subjektech. Podle jedné studie naptiklad
skupina subjekti uzivajici dlouhodobé beta-karoten trpéla méné kardiovaskuldrnimi
chorobami (viz. Tabulka 4).

V na$i praci budeme postupovat obracené, nejprve, u ndhodné vybranych
subjektl, zmétime hladinu antioxidant a poté data vyhodnotime. Pfitom ndm nejde o
rozdily mezi jednotlivci, ale o rozdily mezi kraji a to konkrétn€ Libereckym krajem a
Prahou.

Pro méfeni antioxidantli jsme si vybrali spektrofotometrickou metodu, konkrétné
na zdkladé¢ Ramanovy spektroskopie. Mizeme tak meéfit antioxidanty in vivo. Tato
metoda méteni antioxidanti byla vyvinuta v Huntsman Cancer Institute University of
Utah. Pfistroj, ktery tuto metodu vyuziva, se nazyva Biofotonicky skener a byl
patentovan tamtéz (validitu této metody rozebirame v kapitole: Validita modelu detekce
karotenoidt v klizi na zdkladé¢ Ramanovy spektroskopie).

Existuji 1 dal$i moZnosti jak méfit antioxidanty (vSechny pouze in vitro - v uméle
vytvoienych podminkach laboratofe), tato metoda vSak poskytuje moznost zméfit
mnohem vétsi mnoZstvi subjektl v kratkém Case, navic se jedna o jedinou neinvazivni

metodu.



Nechceme, aby byla nase data ¢imkoli ovlivnéna, proto nejprve zjistime
zavislost antioxidantii na pohlavi a také na véku méfenych osob.

D4 se predpokladat, Ze nejveétsi zavislost na antioxidantech by mél
socioekonomicky status a ,,zivotni styl* métené osoby (jestli ji pravidelné, nestresuje se
v praci atd.) To vSak zamérné nezjistujeme, protoze chceme ukdzat na rozdil ,,zdravotni
urovné” mezi Hl. m. Praha a Libereckym krajem. Mohlo by to byt ale zajimavym
predmétem dalSich studii.

Co nas bude nejvice zajimat je srovnani obyvatel jednotlivych kraji z hlediska
zdravi. Budeme porovnavat mortalitu a morbiditu v krajich, prostor k zivotu i napft.
znecisténi ovzdusi, to vSe jsou faktory, které obyvatele téchto kraji kazdy den ovliviiuji
a podileji se na vytvareni jejich celkového zdravotniho profilu. Ten je potom vizitkou
kraje jako takového (ze zdravotnického hlediska). Na&s§ predpoklad je, Ze v kraji, ktery
na tom bude s celkovym hodnocenim vyse uvedenych faktorti 1épe, bude i1 vyssi hladina
antioxidantl u jeho obyvatel.

Pokud se tento predpoklad potvrdi, je mozné, Ze by se méfeni antioxidantl
mohlo stat novou objektivni metodou pro zjisténi zdravotniho stavu obyvatel, kdy sila

dikazu je déna principy Evidence Based Medicine.

10



TEORETICKA CAST

1 Antioxidanty a volné radikaly

Termin antioxidant je hodné Siroky pojem. Budeme vychazet z definice, Ze
antioxidantem je latka, schopna zabranit, zpozdit nebo odstranit oxidativni poSkozeni
cilené molekuly.[1] Antioxidanty mohou byt slozit¢ enzymy jako naptiklad
superoxiddismutaza (SOD) a peroxiredoxiny, nebo naopak jednoduché puriny jako
kyseliny mocova nebo tripeptid GSH (glutathion).

VétSina organismil na zemi potiebuje ke svému preziti kyslik. Paradoxem je, Ze
kyslik je velice reaktivni molekula. Pfi metabolickych procesech v téle produkuje kyslik
ROS (reactive oxygen species) schopné poskozovat bunééné slozky jako DNA, proteiny
a lipidy.[2] Antioxidanty bud’ zabraiiuji tomu, aby k takovému metabolickému procesu
vibec doslo, nebo odstrani ROS, aby nemohly poskodit bunééné slozky.[2] Nekteré
funkce ROS jsou vSak télu prospésné, proto je idedlnim stavem pro télo, pokud
antioxidanty pouze udrzuji procesy v rovnovaze. ROS zahrnuji naptiklad peroxid

vodiku a déle volné radikaly jako (-OH).[3]

1.1 Oxidace

Ptitomnost kysliku v atmosféfe je pro zivé organismy nezbytnosti. Jeden mol
kysliku, miize vygenerovat az 3 moly ATP (adenosintrifosfat). Atomovy kyslik se sklada
z osmi protontl (s pozitivnim ndbojem) a osmi, deviti nebo deseti neutrony (bez naboje)
- dohromady jsou nazyvany nukleony. V pfirod¢ existuji 3 izomery kysliku - s 16, 17 a
18 nukleony (*°O, O, 0). Tyto 3 rtzné typy izomeru jsou v piirodé zastoupeny
nasledovné — 99,76 % 0,04 % a 0,2 %. Pfes tyto rozdily v poc¢tu nukleonli je pocet
elektronid (se zadpornym nabojem) kolem jadra vzdy osm. Tyto elektrony rotuji kolem
jadra v 5 orbitalech (orbital je funkce popisujici prostorové rozlozeni mozného vyskytu

elektronu v elektronovém obalu) a kazdy element, ktery nema vSechny elektrony v paru,
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ale naopak mu jeden elektron ptebyva se nazyva volny radikal. Dalo by se tedy fici, ze
kyslik neustale ,,hleda" dalsi elektron ke sparovani. A to je cela podstata oxidace.[4]

Na konci tohoto hledéani se kyslik pifeméni na stabilni molekulu vody, ale do té
doby projde mnoha chemickymi reakcemi a kazdy mezikrok pfeméni kyslik na jesté
reaktivnéj$i molekulu. Komplexné se tyto produkty nazyvaji ROS (reactive oxygen
species).

Je vSeobecné znamé, Ze kyslik je potencialné toxicky, coz bylo zjisténo, kdyz se
pouzival pro stabilizaci pfed¢asné narozenych déti, u kterych byla pozdéji opakované
prokazana retrolentalni fibroplazie[5] pravé kvili ROS. Termin oxidace se vSak rozsifil,
zahrnujic vesSkeré procesy, pii nichZ dochazi ke ztraté elektronu nebo atomu vodiku,
ktery obsahuje prave jeden elektron, to vSe samoziejmée za ptitomnosti kysliku. Takze
vSeobecné kazda latka, kterd ztraci elektron nebo atom vodiku obsahujici jeden
elektron, se oxiduje a kazdé latka, ktera takovy elektron nebo atom vodiku pfijme, se
redukuje. Potencidlni ni¢ivé ucinky kysliku jsou vSak pfimo vazany na ROS, které jsou
myln¢ nazyvany volné radikaly. Definice volnych radikalti jako latky, které jsou
potencialné Skodlivé, by byla chybna, protoze vétSina prvkd z Mend¢€lejevovy
periodické soustavy prvka jsou volné radikaly (85/103 prvkd jsou volné radikaly.)
MozZnost ,,se oxidovat" je mnohem lepSi vyjadieni jejich vlastnosti nez ,toxicita".
Schopnost ,,se oxidovat* je spole¢na vlastnost mnoha substanci - 1ze je spole¢né nazvat
terminem RS (reactive species). RS jsou potom dale rozdéleny na ROS, reactivechlorine
species a reactivenitrogen species. Je jest¢ mnoho dalsich RS, které zna¢ime C, L, R a
povahy jsou uhlikové (carbon), lipidové (lipid) nebo obecny radikal (genericradical).

Uvniti téla se vSak nejCastéji vyskytuji pravé ROS, které jsou povazovany za

vvvvvv

8 1

nedostatkem antioxida¢ni obrany. Oxidaéni stres je zaleZitost, ktera by v nasem téle
méla byt pod kontrolou antioxida¢ni obrany téla, kterou reprezentuje slozity systém
prvkll enzymatické 1 neenzymatické povahy. Existuji tfi formy vytvafeni oxidacniho

stresu: energeticky, reaktivni a metabolicky.
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1.2.1 Energeticka forma vytvareni oxida¢niho stresu

Tato forma se vaze k vytvafeni adenosintrifosfatu (ATP), ktery probihd v
mitochondriich. Primérné kaloricka hodnota pro funkce lidského téla je 2100 kcal (1
kcal = 1000 cal = 4 185 J = 4,185 kJ). Minimaln¢ 300 molti ATP je produkovano, aby
splnily tuto zakladni lidskou potitebu (1 ATP = 7 kcal), k tomu je nezbytné alespont 100
moll O,. Z tohoto mnozstvi kysliku vzdy alesponi 1% unikne a vytvoii ROS, které
posSkozuji okolni tkan€. Z uvedeného mnozstvi nejméné u 3 moli ROS probiha

nasledujici reakce.

0, + e S 0, + e + 2H —  H0, +
e —

kyslik superoxid peroxid vodiku
OH +e¢ + 2H — HO

hydroxylovy radikal voda
Schéma 1: Metabolismus kysliku

K procesu ve schématu 1 jsou potieba minimaln¢ 4 e. V kazdé fazi procesu se
vytvoii ROS a ty mlZou unikat a poskozovat okolni tkédn¢. Tento jev se nazyva
»leakage” (inik) a je pfimo umérny mnozstvi tvorby ATP.

Tento proces probiha pravidelné, jednotlivé kroky jsou urychlovany jak enzymatickymi

tak neenzymatickymi prostiedky, jak je uvedeno ve schématu 2.
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0,

Superoxiddismutaza (SOD) preméiuje O, " na O, nebo H,0,

H,0,

Fentonova reakce za ptitomnosti metaloproteind (Fe, Cu, Zn) nebo Harber

Weissova reakce za pritomnosti O, a metaloproteint.

OH

katalaza (v mitochondriich), peroxiddza (v cytoplazme¢)

H,O

Schéma 2: Metabolismus kysliku s pfitomnosti urychlovaci

Nedostatek katalazy nebo peroxiddzy muze vést k tomu, ze se hydroxylovy
radikal nakonec ve vodu nepieméni.

Jako priklad jsou pacienti s Downovym syndromem, kteii syntetizuji velké
mnozstvi superoxiddismutédzy, protoze kod pro jeji tvorbu je obsahem 21. chromozomu
(podstatou Downova syndromu je trizomie 21. chromozomu), coz dle schématu 1 a 2
vede i1 k tvorbé velkého mnozstvi H,O, JenZe zde nastava nepomér. Té€lo nevytvari
stejné velké mnozstvi katalazy a peroxidazy a tim padem neni schopné pireménit
veskery peroxid vodiku na vodu. Pacienti s Downovym syndromem jsou tak trvale pod
oxidacnim stresem.[6]

V kazdé z bunék, které produkuji energii, dochazi k oxida¢nimu stresu v ptipadé,
ze néktery z enzymil nebo neenzymd, které provazeji metabolismus kysliku, neni

dostate¢ny. Prvni je oxida¢nim stresem postiZena mitochondrie, dojde tak ke sniZeni
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tvorby ATP. Bez dostatku ATP dochazi k predCasnému starnuti buniky nebo k apoptdze

(programovana buné¢né smrt).

1.2.2 Reaktivni forma vytvareni oxida¢niho stresu

Tento zplsob vytvareni oxidacniho stresu se vdze k takzvanému oxidacnimu
vzplanuti. V piipadé napadeni organismu virem nebo bakterii se stimuluji obranné
bunky téla (leukocyty, makrofagy) nasledn¢ se aktivuje
nikotinamidadenindinukleotidfosfat NADPH, ktery je pfitomen v bunééné membrané a
uvolni velké mnozstvi superoxidu. Po tom, co je superoxid (dle schématu 2) pfeménén
na vodu, je za pfitomnosti enzymu myeloperoxidazy a chloridového aniontu vytvoren
chlornan. V kyselém prostiedi se pak snadno syntetizuje hydroxilovy radikal. Coz je
jeden z ptikladi premény RS na ROS. Reaktivni prostfedi vytvaii ono oxidacni
vzplanuti, produkuje se velké mnozstvi RS i ROS, které spolecné s protedzami (skupina
enzymu, které¢ $tépi bilkoviny) ptsobi na tkan destruktivné.

Tento zplisob vytvareni oxidacniho stresu je velice Casty naptiklad u pacientl s
hypertenzi (vysoky krevni tlak) nebo vysokym cholesterolem (tedy vice nez 6,18
mmol/l krve).

1.2.3 Metabolicka forma vytvareni oxida¢niho stresu

Existuje mnoho metabolickych reakci, které mohou generovat superoxid.
Nejbézn€jsi je pfemeéna kyseliny arachidonové (esencialni mastna kyselina) v
prostaglandin, nebo syntéza noradrenalinu z dopaminu. Dale pak pfi kaskad& premeén,
jejichz kone¢nym produktem je kyselina mocova a to z purinu xantinu. Tato pfeména
probihé diky enzymu xantinoxidaze. Posledni zminéna reakce je povaZovana za pfi¢inu
reperfuzniho poskozeni.[7] VSechny tyto reakce potfebuji kyslik, aby mohly probihat.
Béhem ischemie, kdy je prokrvenost tkdn€ mensi, je sniZen 1 pfisun potiebného kysliku.
Dochazi tak ke hromadéni hypoxantinu. Kdyz se kyslik do tkdné vrati, nastdva masivni
produkce oxidacniho stresu. Bohuzel jsou na oxidac¢ni stres mnohem citlivéjsi

antiprotedzy (antikoagula¢ni enzymy), jako napiiklad trombin, a disledkem je pak
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tvoreni trombil (krevnich srazenin). Oxida¢ni stres tedy zvySuje krevni srazlivost a
zvysuje tak riziko ischemickych chorob. Tento jev se vyskytuje ve zvySené mife u Zen

uzivajici peroralni formu antikoncepce.

1.2.4 UdrZeni rovnovahy

Vsechny tfi vySe popsané déje jsou pro organismus dulezité, a i kdyz dochézi k
oxida¢nimu stresu, bylo by nebezpecné tyto procesy meénit. Jakkoli je oxidace pro télo
dalezitd, je nezbytné udrzovat uréitou hladinu antioxidanti, aby nedochazelo k
nadmérnému poskozeni tkané (v nejlepSim piipadé, aby nedochazelo k poskozeni
vibec).

Vétsinou je OS (oxidacni stres) doCasny stav, ale v piipadé Ze je konstantni,
muze vyvolavat fadu onemocnéni. Dlouhodobé piisobeni oxidac¢niho stresu miize vazné
poskodit tkané jako lipidy, DNA, proteiny a to pfi nerovnovaze mezi oxida¢nim stresem
a antioxidacni ochranou. Jedna se o enzymatické i neenzymatické oxidanty, které svou
efektivitu uplatiiuji v misté, kde intenzivné probiha tvorba RS a ROS.

Nékolik ptikladii pro snadnéjsi orientaci.

Procollagen musi projit oxidaci, aby se z n¢j stal kolagen. Béhem oxidace se
zbytkovy lysin (jedna z bazilnich aminokyselin) pfeménuje na allysin, ktery tvofi
"pfemosténi" mezi dvéma fetézci procollagenu. V piipadé oxida¢niho stresu se vice
lysinu pfeménuje na allysin a tvofi se pfiliS mnoho pfemosténi procollagenu a
vysledkem je tuhy a neelasticky kolagen.

V tomto piipad¢ antioxidanty "hlidaji" reakci a umoziuji efektivni vyrobu
kolagenu.

Na druhou stranu je n¢kdy oxidace obranna reakce organismu proti virim a
bakteriim, a pokud antioxidanty tento proces zastavi, mize nastat vazny zdravotni
problém. Ne¢které bakterie nebo metastatické buiiky chrani sami sebe ucinnym
syst¢tmem antioxidanti. Je vSeobecné znamo Ze makrofagy pouzivaji jako obranny
mechanismus antioxida¢ni vzplanuti (viz. reaktivni forma vytvareni oxida¢niho stresu),
ale tato reakce miize poSkozovat endotel, coz prispiva k tvorbé aterosklerdzy. Tento
rozpor vyvolal v jednu chvili vinu odporu vic¢i umélému dopliiovani antioxidantt,

protoze mohou naruSit obranny oxidacni proces t¢la. DoSlo k mnoha klinickym
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vyzkumim a védeckym studiim, které se zamétovaly na nejznamé;jsi typy antioxidantd
(vit. C, E, B-caroteny, flavonoidy). Nékteré vysledky byly pozitivni, nékteré negativni.
Zatim ale obecn¢ pievlada nazor na prospésnost antioxidantli lidskému té¢lu. Stejné tak
se li$i postoj vefejnosti k antioxidantim. Faktem ale zlistdva, Ze antioxidanty by méli
byt doplhovany v ptipadé zvySeného rizika chronickych onemocnéni. Oxidaéni stres
byva pfi¢inou mnoha nemoci a rakovina, diabetes, kardiovaskularni a
neurodegenerativni onemocnéni patfi mezi nejcastéjsi. Ale pravda je, Zze mnoha
onemocnénim je vlivem oxidacniho stresu téZ zabranéno.

Kwvili znec¢isténému ovzdusi je mnoho vnéjsich vlivi, jako naptiklad pfemira
CO, a Os; ve vzduchu. Tyto latky jsou aktivni ,,partneti" oxidacniho stresu a udrzuji
hladinu oxida¢niho stresu zcela mimo kontrolu. Navzdory témto poznatkiim, nebyla
hladina oxida¢niho stresu nikdy méfena v ramci epidemiologické studie. V téchto
podminkach je tézké stanovit platny zavér o ucincich antioxidantl na zdravotni stav.
Nikdo by nedoporucil pacientovi s normalnim krevnim tlakem antihypertenziva a
zaroven tyto Iéky kazdy Iékai doporuci, pokud pacient bude trpét hypertenzi. Nemélo by
smysl dat léky proti vysokému krevnimu tlaku vSem, s tim, Ze n¢kdy pomulzou
(pacientim s vysokym krevnim tlakem) a n¢kdy uskodi (pacientim s normalnim

krevnim tlakem). Tento fakt vede k zavéru, Ze je nutné urcit hladinu oxida¢niho stresu.

1.2.5 Zpisob hodnoceni oxida¢niho stresu

Tab. 1: Nékteré z nejbéznéjsSich metod a latek pro urceni oxidacniho stresu

Metoda Latka nebo kategorie
(zkratky pochazeji vlastnost, kterd je
vetsinou z anglickych | metodou zjiSténa
nazva sloucenin, které

se timto zptisobem

ziskavaji)

DNA Deoxyribonukleov | 1
4 kyselina

SPC Serum protein 1
carbonyls
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LHP Peroxidované 1
lipidy — v rdmci
testu stanovujici
reaktivni kyslikové
metabolity
TBARS Reaktivni slozky 1
kyseliny
thiobarbiturové
LNO, Nitrolinoleate 1
MDA Melanodialdehyd 1
4-HNE 4-Hydroxynonenal | 1
IsoPs F,/D,/Esisoprostan | 1
F neouroPs F3/F4isoprostan 1
ONOO Peroxinitrit 2
PTN Alpha-phenyl-N- 2
tert-butylnitron
AHS Aromaticka 2
hydroxylace
salicinu
TRAP Celkova 3
antioxidacéni
kapacita
peroxidovych
radikali
TOSCA Celkova kapacita | 4
kyslikovych
radikala
UA Kyselina mocova | 4
UAM Allantoin 4
TEAC Trolox 4
FRAP Schopnost Zeleza 4
se redukovat
ORAC Schopnost 4
absorbance
kyslikovych
radikali
DMPD N, N-dimethyl-p- | 4
fenylendiamin
DPPH 1,1-difenyl-2- 4
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picrylhydrazyl
TRX Thioredoxin and 4

glutaredoxin

Pro urceni hladiny oxidac¢niho stresu existuje alespoii sto riiznych zpusobd.

Nékteré jsou experimentdlni, nékteré klinicky ovéfené. Pro zjednodusSeni shrneme 4

kategorie testli oxidac¢niho stresu:

1.

Stanoveni latek, které proSly oxidaci RS. Stanoveni miiZze probihat z krve, z
plasmy i z moci. V Tabulce 2 jsou oznaceny Cislem 1.

Stanoveni pomoci metody ,,spinstrap®. Jsou to latky riizné chemické struktury,
schopné zachytit RS. Ur¢i rezonanci elektronového spinu, coZz je
paramagneticky signdl pochdzejici z neparového elektronu. Spinstrap musi byt
podavana opatrné¢ kvili mozné toxicité. Proto se vyuzivaji pfevazné
experimentalné. V Tabulce 2 jsou oznaceny Cislem 2.

Stanoveni pomoci latek, které jsou v kontaktu s RS fluorescenéni nebo
luminiscen¢ni. Tyto testy mohou byt pouzivany pouze ex vivo. V Tabulce 2 jsou

oznaceny Cislem 3.

4. Stanoveni antioxida¢nich vlastnosti krve. V Tabulce 2 jsou oznaceny ¢islem 4.

Neexistuji zadné srovnavaci studie téchto metod u lidi. V disledku toho je tézké

stanovit, kterd metoda je pro dany pfipad idedlni. Podobny problém nastava u méfeni

antioxidant. Dosud nejsou zadné testy uznavany jako standard.

1.3 Antioxidanty - klinicka definice

V mnoha piipadech jedinci, ktefi trpi oslabenim organismu z divodu nemoci

nebo napiiklad menopauzy maji jako pravodni jev zvySenou hladinu oxida¢niho stresu.

Jakmile subjekt podstoupi terapii, oxidacni stres mizi. Produkt, ktery oxidacni stres

zastavil, je tedy antioxidantem. Lze uvést definici antioxidant, ktera ftika, ze
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antioxidantem je substance, kterd zastavuje oxidaci in vitro a sniZzuje oxidacni stres in
vivo. Typické slou€eniny s touto charakteristikou jsou nékteré vitaminy, napt. vitamin C
a E. Urcité mnozstvi antioxidantli pfijimame s potravou. Aby se prokazala tc¢innost
jednotlivych separovanych antioxidantl na oxidacni stres v lidském téle, musely by se
pozivat naprosto samostatné, coz neni mozné. Dulezité je uvédomit si, ze antioxidanty,
které jsou pfijimany s potravou, jsou kombinaci mnoha riiznych latek a ¢innost, kterou v
téle plsobi, je souctem jejich uCinkl. Jsou tak mnohem efektivnéjsi, nez kdyby byly
podavany kazdy zvIast' - coz je stejn€ nemozné.

V zavislosti na ucincich in vitro (v uméle vytvorenych podminkach laboratoie) a
hojnosti kazdé tfidy se jako nejucinnéjSimi antioxidanty prokazal na§ endogenni
antioxidac¢ni systém, ktery je v téle aktivovan v piipad¢ potteby. Klasické ptiklady této
kategorie jsou kataldzy a peroxiddzy. Dalsi na fad€ v ucinnosti jsou antioxidanty
nazyvané ,,shockabsorbants®, nachazeji se jak v krvi, tak ve tkéni, ale na rozdil od prvni
kategorie neni jejich tvorba podminéna oxidaci. Patii sem albumin, transferin a napf.
kyselina mocova. Dalsi kategorii, v poradi podle uc¢innosti tfeti, tvoii zakladni (a

vefejnosti nejzndméjsi) antioxidanty: vitaminy, stopové prvky, aminokyseliny a latky

vvvvvv

vvvvv

Ctvrta kategorie se sklada z piirodnich slou¢enin, jako jsou karotenoidy (kterych je asi
600) a flavonoidy/polyfenoly (kterych je asi 6000). Obecné Ize fici, Ze prvni kategorie
je, co se ucinnosti v potladeni oxidace tycCe, nejucinnéjsi, zatimco ctvrtd kategorie je
ucinna nejmén¢. Musime vSak brat v potaz fakt, ze jak karotenoidy, tak flavonoidy jsou
geometricky stoupa.

Déle se antioxidanty mohou d¢lit do 2 kategorii podle jejich rozpustnosti v
tucich nebo ve vod¢. Rozpustné v tucich se vyskytuji hlavné na membranach (bud’
bunécnych, nebo lipoproteinovych). Napiiklad vitamin E (rozpustny v tucich) ma
afinitu pfevazné s lipoproteiny a na druhou stranu, vitamin C (rozpustny ve vod¢)

cirkuluje voln¢, s minimalni vazbou na proteiny.
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vvvvvv

zabyvaly se antioxida¢nimi kombinacemi v potravinach.

Studie

Trvani [roky]

Pocet zucastnénych
osob

Vysledek studie

HPFS (uzivani vit. 3,5 39910 Snizeni vyskytu
E, karotenoidy a vit. .. ischemické choroby
@) muzd srdecni.
ARIC (angl. zkratka |11 13136 Snizeni cholesterolu,
pro: Ateroskleréza a L studie prokazala, ze
jeji riziko ve muzt 1 zen fizeni hypertenze
spole¢nosti) muze zlepsit
prognozu
aterosklerdzy.
ATBC (studie o 6,1 29133 Doplnénim 4,0-
prevenci rakoviny oo tocopherol a Beta-
uzivanim 4,0- muzu 1 zen karotenu se u kurakt
tocopherol a Beta- vyskyt rakoviny plic
karoten. Pacienti nesnizil.
uzivajici vit. E nebo
umé¢lé dopliky
obsahujici Beta-
karoten byli ze
studie vylouceni)
AHS (angl. Zkratka: |6 30516 Konzumace ovoce
Zdravotni studie) L pusobi jako
muzti 1 zen prevence proti
rakoving plic.
ATBC (studie o 6,1 4739 Zvyseny piijem
prevenci rakoviny .. vldkniny (pramérné
muzu

uzivanim 4,0-
tocopherol a Beta-
karoten. Pacienti
uzivajici vit. E nebo
umeélé doplnky
obsahujici Beta-
karoten byli ze
studie vylouceni)

34,8 g/d) snizuje
riziko vyskytu
infarktu myokardu.
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CNBSS (Kanadska |13 56 837 Souvislost mezi

studie zabyvajici se 5 uzivanim

. zen o
screeningem karotenoidnich
rakoviny prsu) antioxidantl a

sniZzenym vyskytem
rakoviny nebyla
prokézana.

1.3.1 Dalsi rozdéleni antioxidanti, takzvané funk¢ni rozdéleni

Membranové antioxidanty

Zastoupeny vitaminem E, Beta-karoteny, vitaminem A. Jsou také znamé jako

lipofilni antioxidanty. Maji silnou afinitu k membranam bun¢k a lipoproteintim.

Cirkulujici antioxidanty

Zastoupeny vitaminem C, aminokyselinami a polyfenoly. Znamé jsou také jako

hydrofilni antioxidanty. V krevnim fecisti cirkuluji volné.

Cytosolové antioxidanty

Jsou produktem bunék. Cleny této skupiny jsou kyselina lipoové, skvalen,

vvvvvv

Systémové antioxidanty

Stopové prvky (Se, Zn), aminokyseliny (I-cystein).
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2 Karotenoidy a vitamin A (retinol)

Karotenoidy jsou svou strukturou podobné vitaminu A a do této skupiny patii
piiblizn¢ 600 sloucenin. Asi 50 z nich je provitaminem A (tzn. Ze latka neni vitamin, ale
télo je schopno si z ni tento vitamin syntetizovat). Karotenoidy a vitaminu A jsou zndmé
pro svou ucinnost v boji proti srde¢nim chorobam. Antioxidacni potencial vitamin A a
karotenoidi poprvé popsali Monaghan and Schmitt [8], ktefi zjistili, Ze oboji chrani
lipidy proti zluknuti (Zluknuti je oxidace tukll). Ale az nasledna studie Butona a Ignolda
[9] v roce 1984 ukéazala mechanismus, kterym karotenoidy brani v aktivit¢ ROS.
Nasledoval 15 lety intenzivni vyzkum, ktery odhalil jejich prospésnost v boji proti

riznym chorobam.

Obr. 1: Struktura vitaminu A
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Beta-Carotene
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Alpha-Carotene
OH
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Lycopene
OH

B Bl R e T R S RN

HO Lutein

Obr. 2: Struktury béznych karotenoidd, nejcastéji se vyskytujicich v potravinach.

Hlavnimi karotenoidy v lidské plazmé jsou: alfa a beta-karoten, lycopen,
cryptoxantin a luthein, které jsou téméf vyhradné vazany na lipoproteiny (LDL 75 % a
HDL 25 %). Pokud jde o celkové zasoby karotenoidlli v organismu, nejvétSimi organy
na skladovani jsou jatra a poté tukova tkan. Piijem karotenoidii v potravé se mezi
jednotlivei vyrazné lisi. Zavisi na pohlavi, vé€ku, socioekonomickém statusu, regionu,
rocnim obdobi apod. Konkrétni ptiklady uvadime v druhé c¢asti této prace. Skvélym
zdrojem vitaminu A a karotenoidd jsou mlééné vyrobky (mléko, syry, méslo, margarin),
dale zelenina (brambory, mrkev, Spenat, brokolice, raj¢ata, dyn¢), ryby, vejce a
vnitinosti (jatra, ledviny). Doporucena denni davka vitaminu A je 1000 RE (retinol
equivalents) pro dospélé a 375 az 700 pro déti (National Academy of Sciences, US Food
and Nutrition Board). 1 RE odpovida 1 mg retinolu a 6 mg beta-karotenu. V soucasné
dobé¢ neexistuji zaddna doporuceni, tykajici se non-provitaminti a karotenoidi.

Beta karoten zastava 50 % biologické aktivity vitaminu A. Dokonce je u lidi

pfepocitany koeficient pro beta-karoten na retinol - 6:1. [10] Karotenoidy, stejné jako

24



vitamin A, maji silnou oxida¢ni schopnost, “zneSkodiiuji” singletovy kyslik i
peroxidovy radikél. Singletovy kyslik je excitovany stav molekuly kysliku. Je
nestabilni, vysoce reaktivni a mize poskodit tkan. “Uklid” singletového kysliku miize
nastat dvéma zplsoby. Bud’' fyzicky pfenos excitacni energie singletového kysliku na
karotenoid, s naslednym odvodem této energie ve formé¢ tepla bez soub&zné ztraty
molekuly karotenoidu. Nebo nasledkem chemické reakce, ktera prob&hne mezi
singletovym kyslikem a pigmentem karotenoidu, piicemz dojde k zaniku pigmentu.
Nékteré studie ukazuji, Ze singletovy kyslik miiZze byt Gizce spojen se sniZzenim srdecni
kontraktilni funkce.

Zatimco mira Skodlivosti singletového kysliku je zatim jen pfedmétem diskuzi,
Skodlivost peroxidovych radikali je vSeobecné piijimana. Paradoxné neni zcela jasné,
jakym zplsobem karotenoidy peroxidovy radikal zneskodiuji. Jedna z verzi mluvi o

tom, ze karotenoidy navazi peroxidovy radikal a vytvoii tak stabilnéj$i molekulu.

Tab. 3: Vybér epidemiologickych studii zabyvajicich se vztahy mezi Vitaminem A,

karotenoidy a nemocemi srdce.

Studie subjekty Délka studie Pozorovany vysledek
studie

Nurses Health 87.245 Zen 8 let Beta-karoten a

Professionals 34-59 let vitamin A souvisi s

Study niz§im vyskytem

ischemické choroby

srdecni.
Israeli dietary Udaj chybi 28 let Ptijimani vyssich
monitoring déavek vitaminu A

souvisi s niz§im

vyskytem ischemické

choroby srdecni.
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Massachusetts

Based Study

1.299 starsi vék

Jednorazova

studie

Vice beta-karotenu v
plazmé vyznamné
korelovalo s niz§im
vyskytem srde¢nich

piihod.

European
Multicentered

Study

1.410 objekti
VeEk <70 let

Jednorazova

studie

Vyssi koncentrace
beta-karotenu v
tukové tkani
vyznamn¢ korelovalo
s niz§im vyskytem
infarktu myokardu,
zejména u silnych

kutaka.

Prospective Basal
Study

Switzerland

3.000 muza
Stfedni veék 50,9 let

12 let

Nizka koncentrace
karotenti v plazmé
vyrazn¢ zvysuje
riziko ischemické
choroby srde¢ni a
mozkové mrtvice.
Podobny efekt nebyl
prokézan u vitaminu

A

Washington County
Hospital Based
Study

125 subjekti
Pod neustalym
dohledem
35-64 let

Jednorazova

studie

Vyssi koncentrace
luteinu a beta-
karotenu v plazmé je
spojen s niz§im
vyskytem infarktu
myokardu, ale pouze

u kufiaka.
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Western European
and

Non-European

Muzi

<65 let

17 let

Vyssi ptijmy beta-
karotenu v potrave

souvisi s nizSim

Countries rizikem amrti v
disledku
kardiovaskularnich
chorob.

Lipid Research 1.899 subjekta 13 let Snizend hladina beta-

Clinic 40-59 let karotenu v tukové

Prevention Trial tkani souvisi se

and zvySenym vyskytem

Follow Up Study ischemické choroby
srdecni. Zvlasté u
kurakd.

Western Electric 1556 muza 24 let Zvyseny piijem beta-

Study 40-55 let karotenu souvisi se

Chicago sniZzenym vyskytem
ischemické choroby
srdecni.

Dermatology 1730 subjektt 8,2 let Zvyseny piijem beta-

Practices Stfedni vék 63,2 let karotenu souvisi se

Based Study sniZzenym rizikem
kardiovaskularnich
onemocnéni.

Spain Based Study | 62 subjektl pod Jednorazova U subjektt po

stalym dohledem studie infarktu myokardu

30-70 let byla zjiSténa snizena
hodnota vitaminu A v
plazm¢.

Edinburgh Based 6.000 muzt Jednorazova Vyssi ptijem beta-

Study 35-64 let studie karotenu snizuje

riziko anginy
pectoris.
Neprokézano u

vitaminu A.
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Atherosclerosis 11.307 subjektt Jednordzova Zvysujici se piijem

Risk in 45-64 let studie karotenoidu je u

Communities Study star§ich lidi nepfimo

(ARIC) umérny zuzovani
cev.
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3 Elektromagneticka spektroskopie

Zkouma, jak se u elektromagnetického zafeni méni intenzita zafeni s vlnovou

délkou pifi prachodu prostfedim (absorpéni spektrum), odrazu na rozhrani dvou
b

prostfedi (reflexni spektrum) nebo vyzafovani svétla prostfedim (fluorescencni

spektrum). Spektroskopie neinvazivné a nedestruktivné ziskava informace o dané latce.

3.1 Ramanova spektroskopie

Ramanova spektroskopie je druh spektroskopie, vyuzivajici molekularni vibrace.
Diky tomu neni potieba velké mnoZstvi vzorku a je pro vzorky zcela nedestruktivni. Je
schopna kvalitativni analyzy i pomdhat pifi kvantitativni analyze. Dokonce je hojné

vyuzivana v oblasti mimo fyzikalni védy, napf. v archeologii.

3.1.1 Teorie

Ramanova spektroskopie je zalozena na rozptylu zafeni tzv. Ramanoveé rozptylu,
ktery popsal v roce 1928 sir Chandrasekhara Venkata Raman. V roce 1930 ziskal za
tento objev Nobelovu cenu. Ramantv rozptyl je zédkladem hned dvou Ramanovych
technik. Normalni a rezonan¢ni. Ramanova spektroskopie zacala vSak byt plné
vyuzivéna az v 60. letech 20. stoleti s pfichodem laserovych technologii. K rozvoji v
této oblasti pfispéla zejména rezonancni Ramanova spektroskopie. Tato technika je v
porovnani s normalni Ramanovou spektroskopii vice selektivni. Funguje tak, ze ptsobi
na vzorek zafenim, které odpovida absorpénimu péasu. Emisni zesileni je tak az o 10°
vys$$i nez u normalni (nerezonanc¢ni) spektroskopie.

Molekula musi mit deformovatelny elektronovy obal vlivem vnéjSiho
elektrického pole (polarizovatelnost). Cim vic ma molekula elektrontl, tim se obecné
zvySuje jeji polarizovatelnost. Polarizovatelnost (o) je soucinitelem Umérnosti mezi
lokéalnim elektrickym polem (E) a indukovanym elektrickym dipélovym momentem (p).
Matematicky leze tento vztah vyjadfit takto:

p=o.E
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V Ramanové spektru je intenzita absorpcnich past umérna druhé mocniné
zmény polarizovatelnosti béhem vibra¢niho pohybu, zatimco v infracerveném spektru je

umérna druhé mocniné zmény dipoélového momentu.

Vezorel laser
rozptylend svétlo
filter
filtrowvane swétlo
detelitor
diftralerd miiFea

Obr. 3: Schéma Ramanovy spektroskopie

Na tomto jednoduchém schématu (viz. Obr. 3) je znazornén princip Ramanovy
spektroskopie. Vzorek je ozafen monochromatickym svétlem laseru. Toto svétlo se po
styku se vzorkem rozptyli. Rozptylené svétlo prochazi pres filtr. Filtrované svétlo pak
narazi na difrakéni miizku a zachyti se na detektoru. Toto zapojeni je jak pro rezonancni

tak normalni Ramanovu spektroskopii.[12] [13][14]
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4 Validita modelu detekce karotenoidu v kuzi na zakladé

Ramanovy spektroskopie

Ramanova spektroskopie je rychla objektivni a neinvazivni opticka metoda pro
detekci karotenoidli v lidské tkani in vivo. Kromé toho, Ze karotenoidy jsou aktivni
antioxidanty, jak jiz bylo popsano dfive, zaroven snizuji fototoxicitu UV zafeni. V
oblasti sitnice, mohou karotenoidy zabranit nebo oddalit nastup degenerace souvisejici
se starnutim. Tu samou sluzbu prokazuji, pokud jsou ve vyssi koncentraci v kizi a
pravdépodobné pusobi jako prevence proti koznim nadortiim. Karotenoidy se vyskytuji
ve vysokych koncentracich v ovoci a zelening a jsou takto pfijimany ve stravé. Hladina
karotenoidt v klizi miize byt objektivni biomarker pro jejich nedostatek ve strave. Pied
tim, nez byla tato optickd metoda akceptovana jako objektivni metoda pro méfeni
karotenoidt, pouzivala se metoda HPLC (high-performance liquid chromatography) coz
je zkratka pro vysokoucinnou kapalinovou chromatografii. Diky Ramanové rozptylu
mélce pronikd modro/zelené excitacni svétlo pod kizi, coz umoznuje detekci
karotenoid. Znacny utlum svétla je kvili kombinované absorpci kolagenu,

hemoglobinu, melaninu a chromofort.[11]
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VYZKUMNA CAST

Cile bakalarské prace

Ve druh¢ Casti této prace se zaméfime na prezentaci a analyzu vysledki méfeni

karotenoidnich antioxidanti. Cilem této ¢asti bakalaiské prace je

1. Zjistit zavislosti mezi hladinou karotenoidnich antioxidantf, pohlavim a v€kem.

2. Zjistit zavislost mezi hladinou antioxidanti subjekti a mistem jejich bydliste.
Kviili rozsahu prace a mnoZstvi naméfenych dat budeme porovnavat Prahu a
Liberecky kraj. Do této ¢asti zahrneme 1 zpravu o zdravi vySe zminénych kraja.
Pokusime se zjistit, zda hladina antioxidant souvisi se stupném znecisténi a
zivotnim stylem, ktery se ve vyse zminénych krajich mirn¢ lisi.

3. Zjistit zavislosti mezi hladinou antioxidantd a morbiditou a mortalitou v

regionech.

Pro zjisténi hladiny karotenoidnich antioxidanti jsme pouzili Biofotonicky
skener, ktery na zdkladé Ramanovy spektroskopie (viz teoretickd ¢ast) méfi hladinu
karotenoidnich antioxidantll in vivo. Schéma Biofotonického skeneru ani jeho pfesny
popis v této praci neuvadime, protoze se jedna o patent a dle zakona ¢. 478/1992 Sb. o
uzitnych vzorech ve znéni zédkona ¢. 116/2000 Sb. je tedy pfedmétem pravni ochrany.
Meéteni karotenoidnich antioxidantti pomoci Ramanovy spektroskopie in vivo je validni
metoda, kterd je podrobngji rozebirana v teoretické Cisti (viz. validita modelu detekce
karotenoida v kiizi na zdkladé Ramanovy spektroskopie).

Hladinu karotenoidnich antioxidanti jsme u subjektd méfili z dlané ruky.
Pokozka dlan¢ ruky je bohatd na epidermalni lipidy 1 pojivovou tkan, proto je pomérné
faktorem je, Ze pokozka na dlanich neobsahuje melanocyty, tedy bunky vytvarejici
pigment. Diky tomu je idedlnim mistem pro méfeni na zékladé Ramanovy

spektroskopie.

Pocet testovanych osob: 632
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U subjekti jsme zjiSt'ovali

A4

naméfend hodnota 10 000, nejvyssi 87 000. Primérnou hodnotu
neuvadime, protoze pfistroj vyhodnocuje hodnoty pod 10 000 za
nem¢fitelné a nepfesné. Hodnoty jsou uvadény jako pocet karotenoidnich
jednotek na plochu tkan€. Pro nase studie jsou to postacujici hodnoty,
protoze piesné¢ ukazuji rozdily mezi subjekty. Chybovost pfistroje nelze
uvést kvili pravni ochrané. Tento nedostatek jsme se pokusili nahradit
velkym mnozstvim testovanych osob, aby byly vysledky co
nejpresné;jsi.)

cvwr

* Pohlavi (oboje zastoupeno)

* Misto trvalého pobytu (pouze Praha nebo Liberecky kraj)
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1 Metody vypoctu zavislosti

Pro ur€eni zavislosti jsme pouzili korelaci mezi daty.

1.1 Korelaéni koeficient

., Nejjednodussim vztahem dvou metrickych proménnych je vztah linedrni, jehoz

miru lze zjistit korelacnim koeficientem.

Linearni zavislost dvou statistickych lze postihnout vynesenim proménnych do
grafu. V pripade korelace nestanovujeme rovnici primky zavislosti (to je ulohou linearni
regrese), ale miizeme si primku predstavit jako vyjadreni linedrniho vztahu a z odchylek

’

bodu od primky pak odhadnout miru tohoto vztahu.’

r=+1

.
. . e r=1
. . .

. . .
. .
. . .

Obr. 4: Linearni zavislosti hodnot
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., Korelacni koeficient nabyva hodnot od —1 do +1, které znaci perfektni linearni

vztah (zaporny nebo kladny).

* V ptipad¢ kladné korelace hodnoty obou proménnych zaroven stoupaji.
* V piipad¢ zaporné korelace hodnota jedné proménné stoupa a druhé

klesa.

* V piipadé neexistence linearniho vztahu r =0

Vypocet korelaéniho koeficientu

., Vypocet se lisi podle typu zkoumanych statistickych proménnych. V pripade, Ze
nahodné veliciny X a Y jsou kvantitativni nahodné veliciny se spolecnym
dvourozmérnym normalnim rozdeélenim, je pro konkrétni hodnoty (x.y;), (x2y2), ...

(X, V) vybeérovy korelacni koeficient dan vztahem *

b1

Z[xi _i}('_‘-"i -¥)

{ml

Ji - T 5, — 7
{ml 1

Pearsonuv korelaéni koeficient r=

,,Soucty ctvercii ve jmenovateli jsou n-1 nasobkem vybérovych rozptylii. Proto se

casto setkavame s jednodussim vyjadienim Pearsonova korelacniho koeficientu.

Kde sx je smérodatna odchylka promenné X, sy smérodatna odchylka proménné Y a sxy

takzvana kovariance proménnych X a Y

1
DI OO )

) n-—-—
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., Spravna interpretace Pearsonova korelacniho koeficientu predpoklada, ze obé
proménné jsou nahodné veliciny a maji spolecné dvourozmerné normalni rozdéleni.
Potom nulovy korelacni koeficient znamend, zZe veliciny jsou nezavislé. Pokud neni

splnen predpoklad dvourozmeérné normality, z nulové hodnoty korelacniho koeficientu

nelze usuzovat na nic vic, nez ze veliciny jsou nekorelované. ’[18]

V naSem piipad¢ jsme vSak pro vypocet korela¢niho koeficientu pouzili nastroje
statistické analyzy a to funkci CORREL.
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2 Zavislost hladiny karotenoidnich antioxidanti a pohlavi

Ackoli obecné statistiky vypovidaji o tom, Ze zdravy Zivotni styl je doménou
zen, nase analyza to nepotvrdila. Subjekty byly vybirany ndhodné a jejich pocet je, co se
ty¢e obou pohlavi, zastoupen zcela rovnomérné. Korelani koeficient poméru dat
hodnoty antioxidanti a pohlavi ma v nasi analyze hodnotu -0,08. Data jsou tedy na sob&
prokazatelné nezavisld, nebo zavisla zcela zanedbateln¢. Hladina karotenoidnich

antioxidantl dle nasi analyzy neni ovlivnéna pohlavim.
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3 Zavislost hladiny antioxidanti na véku

Zde jsme predpokladali jakysi ,,faktor mladi”, coz byl pracovni ndzev pro nas
predpoklad, ze mladsi lidé a déti, tedy populace méné ovlivnénd nezdravym Zivotnim
stylem, stresem apod., bude mit hladinu antioxidantd vyssi, nez lidé starSi. Paradoxné
nejvyssi namétfena hodnota antioxidantt, tedy 87 000, byla vSak zjisténa u 93 leté zeny.
Prekvapily 1 vysledky naméfené u nejmladSich déti, které mély hodnoty spiSe nizké.
Podle nasi analyzy vySel korelacni koeficient -0,21, coz ukazuje na velice malou
zavislost, co se tyce hladiny antioxidanti a v€ku. Na grafu 1 tuto skute¢nost mizeme
sledovat nazorné. Vidime, Ze hladina antioxidantl je rovnomérn¢ zastoupena v kazdé
vekové kategorii. Tedy v rdmci naméfenych hodnot. Nejcastéji naméfenou hodnotou
naméfena hodnota je nastésti vyssi, je to 26 864. Jak jiz ale bylo zminéno, nejedna se o
pramér hladiny antioxidant vybrané skupiny subjektii, ale pouze o primérné¢ namétrené
hodnoty, protoZe pftistroj nevyhodnocuje hodnoty pod 10 000, protoze je povazuje za
nedostatecné a neptesné. U grafu 1 si miizeme vSimnout, ze koresponduje se Ctvrtym

grafem na obr. 5, kde neni Zadn4 linearni zavislost.

zavislost hladiny antioxidantli a véku

80000 s

70000 ——*
= 60000 % . .
s o e '
< 50000 & . e .
B4 «q . Cagaaiigag W a0 s | . |
S 40000 =, e P e 93 e o @ hladina antioxidant(
S 30000 g‘a : LS ) a;“', s " aua%f @ 8 L°
© Py @b .08 ° g, @
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o b Nl g;a :i %ol o Baa 2 . .
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Graf 1: Zavislost hladiny karotenoidnich antioxidantli a véku
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4 Faktory, které mohou ovlivnit hladinu antioxidantua

Zjistili jsme tedy, ze hladina antioxidant neni zavisld na véku ani na pohlavi.
Dalsi ptedpoklad je, ze hladina antioxidant je zavisla na misté, ve kterém zijeme. Tedy,
ze jsme ovlivnéni prostfedim, ve kterém dlouhodobé pobyvame. Z grafu 1 je dobie
patrné, ze hladina antioxidanti vyrazné kolisd mezi jednotlivci, ale dosud nevime,
odkud jednotlivci pochazeji. K datim, ktera jsme naméfili, mame k dispozici zaroven
misto trvalého bydlisté jednotlivych subjekti. V dalsi ¢asti této prace se pokusime
dokézat, nebo vyvratit, ze prostiedi regionu ve kterém Zijeme, nas ovliviiuje natolik, Ze
se to projevi na hladin€ antioxidantti. Jako srovnavaci regiony jsme si zvolili Liberecky
kraj a Hlavni mésto Praha. A to pievazné z divodu snazsi dostupnosti k datim. Nejprve
se pokusime objektivné srovnat oba regiony. Budeme srovnavat zalidnénost, ovzdusi a
morbiditu a mortalitu v regionech. Jinak fe¢eno, pokusime se co nejpiesnéji srovnat obé
prostfedi, ve kterych se subjekty pohybuji a pak nasledné vyjadtit korelaci mezi
hladinou antioxidanti a mistem jejich trvalého bydlisté. Pokud se prokaze, ze hladina
antioxidantll se v zavislosti na regionech vyrazné 1isi, bude to poukazovat na lepsi
zivotni podminky v tom kraji, kde bude hladina antioxidantii u obyvatel vyssi. S trochou
nadskazky se da fici, ze se jednd o objektivni metodu jak porovnat kvalitu zivota

obyvatel v regionech v zavislosti na jejich celkovém zdravi.

4.1 Zavislost hladiny antioxidantii na regionu, ve kterém Zijeme

(srovnani Hlavni mésto Praha a Liberecky kraj)

Hlavni mésto Praha a Liberecky kraj jsou lokality ne zcela daleko od sebe, ale co
se tyce zivotniho stylu obyvatel, jsou pomérmné rozdilné. Uvadime nékolik faktt pro
srovnani:

Praha méla k 1.1.2012 1 241 664 obyvatel, pfitom hustota zalidnéni je 2 601,2
obyvatel/km?. Naproti tomu Liberecky kraj ma 438 600 obyvatel a hustotu zalidnéni
pouze 139 obyvatel/km?.[15]
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., Liberecky kraj patri spise ke krajum s mladsim obyvatelstvem (hodnoty indexu
stari jsou dlouhodobé nizsi nez celorepublikovy primer), i zde vSak pokracuje proces
demografického starnuti. Vyrazné ubyva procentualniho zastoupeni détské sloZky
(osoby ve veku 0—14 let), ta v soucasné dobé v kraji tvori vice nez 15 %, v CR dokonce
o néco mené. Pritom jeste na zacatku 90. let se tato slozka na celkové populaci podilela
z jedné pétiny. Podil obyvatelstva starsiho 65 let roste pozvolna, ale v nasledujicich
letech lze ocekavat jeho vyrazné zvySovani, nebot tohoto véku dosahnou silné povalecné
rocniky. Starnuti obyvatelstva doklada i zvysSovani prumérného véku populace -

priimérny vék v roce 2011 byl v CR 41,1 a v kraji 40,6.[16]

Vékova struktura obyvatel v Libereckém kraji

Tab. 4: V&kova struktura obyvatel v Libereckém kraji.

A2
Age group fofal males famales
number % number L] number %
o 4672 2352 1.1 2320 1.0
1-4 21 029 4.8 10 T80 5,0 10 269 46
0 21 364 4.9 10843 51 10 421 a7
10-14 20074 4.6 10 289 48 9783 44
1518 23375 5.3 12 0e3 5,6 11 282 =0
2024 28 51T B3 14 457 8,7 14 060 &3
253-29 20 526 &7 15 155 7.0 14 371 &4
0-34 34 809 7.9 17 753 83 16 856 1.5
-39 2B 803 BB 19 837 92 18 9686 BS
4044 20 Ba8 &8 15 236 71 14 862 E.6
45349 2B 833 &% 14 477 8,7 14 156 &3
-4 25109 5,9 12 817 6,0 12 8az o8
- 21 050 T 15070 7.0 13 980 T,1
G064 33T T.r 16 164 T.a 17 580 T.9
Go-69 24 669 5.6 1143 53 13 238 5.9
T0-T4 15643 3.6 6 691 31 84952 4.0
T3-T8 11647 26 453 21 T 086 32
2084 5011 2.1 3069 1.4 F94z 2T
B384 o187 1,2 1 &&8 o7 3689 1,6
004 123 0.3 325 02 926 o4
a5+ i} 0.0 35 0,0 174 0,1
Total 438 B0 100,0 214 883 100,0 223817 100,0

04 25T 5.9 13 112 6,1 12 589 56
014 &Y 139 15,3 34 3494 16,0 32793 147
1549 X x S t 104 353 46,7
1564 302 ET4 9,3 133 0549 71,2 150 815 674
G+ LT 154 27 580 12,8 40 007 17,8

Total 200 428 121 M08 92 23] 199
Total 2005 428 031 204 128 219 903
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,,Na konci roku 2011 Zilo na uzemi Hlavniho mésta Prahy 1 241 664 obyvatel (z
toho 48,6 % muzii). Oproti predchazejicimu roku se pocet obyvatel Prahy zvysil o 7 627
osob a tento pririistek byl prevazné dan migraci (prirustek stehovanim cinil 5 751
osob). V roce 2011 pocet Zivé narozenych déti opét prevysil pocet zemrielych obyvatel
(prirozeny priristek cinil 1 876 osob). Vekova struktura obyvatel Hlavniho mésta Prahy
se meéni pouze nepatrne. V roce 2011 byl podil déti ve veku 0—14 let 13,3 %, podil
obyvatel starsich 65 let 17,2 % a index stari tj. pocet osob starsich 65 let na 100 déti do
14 let, dosahoval hodnoty 129,7. V porovndni s CR je v Praze vyssi podil starsiho

obyvatelstva a naopak nizsi zastoupeni déti (index stari v CR 110,4). [17]

Vékova struktura obyvatel v Hlavnim mésté Praha

Tab. 5: Vékova struktura obyvatel v Hlavnim mésté Praha

A2
Age group fotal males females
numbar % numiber % nunmber %

] pER-T} 1.1 T 146 1,2 B B33 11
14 o7 184 4.5 29 396 4.9 27788 44
58 o1 568 232 26380 44 25 188 kR
10-14 41928 34 21633 16 20 285 3,2
15-19 50 3 41 25476 42 24 B35 kR
20-24 73 835 3.9 T4T3 8,2 36 362 37
25-29 93 090 7.3 4T 452 78 45 838 i
30-34 17 H3 9.5 6 342 10,0 TR | a0
3539 115 938 9.3 59838 9,9 120 8.8
40-44 B3 880 6.9 44043 73 49 787 6,5
45-49 B3 508 6.7 4187z 68 29 534 6,5
a0-34 72008 5.8 ELEN 39 36 B30 a7
3338 BS 278 6.9 40 258 &7 45048 7.0
G064 B 702 6.9 39618 -1 45 084 7.2
6569 76 84 6.2 34 311 5,7 47 543 6,7
TO-T4 44 820 EX 19474 3.2 25 406 4.0
T3-T9 38 361 29 14 362 24 21999 LR
A0-84 3 257 25 11293 18 18 &6 ER|
8589 18 347 1.3 3Ta2 1,0 12 5395 20
a0-a4 4 840 04 1234 02 Jede 06
o+ L 0.1 208 0,0 71 01
Total 1241 &4 100,0 G602 98T 100,0 G638 BTT 100,0
04 71163 5.7 38342 &1 e 34
14 184 659 133 84 555 14,0 80 104 12,5
1548 x x X X 303 G&7 476
15-84 863 487 64,5 431798 71,6 431 698 &7 6
G5+ 213 508 172 86634 144 126 874 199

Tofal 2000 1181 126 358 544 21 302

Tofal 2005 1181 640 Shb 342 &5 068

Tofal 2010 1257158 612072 &40 086
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4.2 Porovnani ovzdusi v Libereckém kraji a v Praze

Co se tyce znecisténi ovzdusi, je na tom Praha a Liberecky kraj velmi podobné.
S mensSimi rozdily béhem roku. Podle ¢eského hydrometeorologického tstavu na mapé
znecisténi ovzdusi mizeme pozorovat, ze mnozstvi Castic ve vzduchu je naptiklad v
hlavnim krajském mésté Liberci a Hlavnim mésté Praze stejny. Mapa je zde pouze pro
nazornost, jedna se o primérné hodnoty za 24 hodin. Mapa se kazdych 24 hodin méni,
ale 1 po dlouhodobém pozorovani jsme dosli k zavéru, ze zne€isténim ovzdusi jsou si

tyto dvé lokality velmi podobné.
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Obr. 5: Prachové ¢astice, mapa srovnavajici ovzdusi v krajich.
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4.3 Rozdily v mortalité a morbidité ve vySe zminénych regionech

,,Za poslednich deset let umira v Libereckém kraji kazdorocné stale méné osob
nebo se jejich pocet alespon nezvySuje, coz naznacuje postupné zlepSovani
umrtnostnich pomeri v kraji. Ackoli patril Liberecky kraj mezi kraje s vyssi umrtnosti,
diky trvalému zlepSovani se v poslednich péti letech dostala hrubd umrtnost pod primeér
v CR. Nadéje doziti pri narozeni dosahla v obdobi let 2010-2011 (pro kraje pocitina
vzdy za dvouleté obdobi) u Zen 80,8 let. U muzii 74,8 let. V Ceské republice jsou tyto

hodnoty neznatelné nizsi, v roce 2011 byla nadéje doziti pri narozeni u Zen 80,7 let a u muzii

74,7 let. "[16]

»Pocet zemrelych obyvatel Prahy se oproti roku 2010 snizil o 174. Posouvani
umrti do stale vyssiho veku je vsak ziejmé z trvalého rustu hodnot stredni délky Zivota
pri narozeni. Stredni délka Zivota za kraje je pocitana za dvouleté obdobi 2010 a 2011.
V Hlavnim mesté Praze dosahla u muzii 76,5 let a u Zen dokonce presahla hodnotu 81
let (81,7). Nejcastejsi skupinou pricin umrti jsou nemoci obéhové soustavy, ostatni
ischemické nemoci srdecni a cévni nemoci mozku a dale novotvary. Kojenecka umrtnost
dosahuje v celé CR velmi nizkych hodnot a jeji hodnocent na virovni krajii je vyrazné
ovlivneno malym poctem umrti do 1 roku (v roce 2011 v Praze zemrelo 27 kojencu,

kojenecka umrtnost cinila 1,9 promile). “[17]
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4.4 Standardizovana umrtnost podle pricin smrti

M | N&které infekcni a B |I. Nowotvary 27,5%
parazitarni nemoci 1%

lll. Nemoci krve, krnetvornych ® [\, Nemoci endokrinni,

organu a nékteré poruchy wzivy a pfemény latek 1,7%
mechanismu imunity 0,12%

BV, Poruchy dusewni a VI. Nemoci nenove soustawy
poruchy chovani 0,79% 2,03%

B V|I. Nemoci obéhové VIIl. Nemoci dychaci
soustawy 46,03% soustavy 4,23%

B X Vnéj$i pficiny nemocnosti
a umrtnosti 8,6%

Graf. 2: Standardizovana umrtnost - muzi (Liberecky kraj)[16]

W | Nékteré infekéni a M |I. Nowvotvary 27,79%
parazitami nemoci 1,4%

lll. Nemoci krve, krvetvornych ™ I\V. Nemoci endokrinni,

organl a nékteré poruchy wzivy a pfemény latek 2,2%
mechanismu imunity 0,24%

BV, Poruchy dusewni a VI. Nemoci nernvove soustawy
poruchy chovani 0,99% 1,27%

B VII. Nemoci obéhové VIIl. Nemoci dychaci
soustawy 49,94% soustawy 4,54%

B X VnéjSi pri¢iny nemocnosti
a umrtnosti 6,23%

Graf 3: Standardizovana umrtnost - zeny (Liberecky kraj)[16]
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M |. Nékteré infekcni a ® |I. Nowotvary 29,3%
parazitarni nemoci 1,73%

lll. Nemoci krve, krvetvornych ® [V, Nemoci endokrinni,

organ(l a nékteré poruchy wZzivy a pfemény latek 2%
mechanismu imunity 0,12%

B V. Poruchy dusewni a VI. Nemoci nernvové soustavy
poruchy chovani 0,8% 2,7%

® V|I. Nemoci obéhoveé VIII. Nemoci dychaci
soustawy 48,5% soustawy 6,6%

B X Vnéjsi pfi¢iny nemocnosti
a umrtnosti 7,8%

Graf 4: Standardizovana umrtnost - muzi (Hlavni mésto Praha) [17]

M | Nékteré infekcni a M |I. Nowotvary 29,38%
parazitarni nemoci 1,81%
lll. Nemoci krve, B |\/. Nemoci endokrinni,
krvetvornych organd a wziw a pfemény latek 2%

nékteré poruchy
mechanismu imunity 0,22%

BV. Poruchy dusewni a VI. Nemoci nenowe
poruchy chovani 0,96% soustawy 2,59%

® VII. Nemoci obéhové VIIl. Nemoci dychaci
soustawy 46,2% soustawy 4,97%

B X Vnéjsi priciny
nemocnosti a umrtnosti
4,2%

Graf 5: Standardizovana umrtnost - zeny (Hlavni mésto Praha) [17]
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4.5 Srovnani dat mezi jednotlivymi regiony

Z postupného srovnavani obou regioni vysla kupodivu 1épe Praha. Hlavné pfti
porovnavani dat standardizované imrtnosti. Ackoliv se dalo o¢ekavat, ze vzhledem k
vétSimu zivotnimu prostoru na tom bude Liberecky kraj 1épe.

U namétenych antioxidantd jsme porovnavali 632 hodnot, z toho 399 dat pro HI.
m. Praha a 233 pro Liberecky kraj. U kazdé hodnoty bylo zaznamenano antioxida¢ni
skore, vek, pohlavi a misto bydlisté. Jak jsme se presvédcili uz drive, veék ani pohlavi s
antioxida¢nim skoére vibec nesouvisi, ackoli rozdily mezi jednotlivci jsou markantni.
Ptestoze jsme uvedli podstatné rozdily mezi regiony, po porovnani naméfenych dat
vySel korela¢ni koeficient -0,067, coZ svéd¢i o nulové zavislosti na regionech. Je vSak
nutné pfipustit, ze zde byly porovnavany 2 docela blizké kraje. K tomu jestli tato studie
plati i pro dalsi regiony, by bylo potfeba mnohem vétsiho mnozstvi dat i z jinych

oblasti. Mohlo by to byt pfedmétem dalSiho vyzkumu.
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Z.aveér

Cilem této prace bylo predevsim uziti biomedicinské techniky, jako nastroje pro
vyzkumné aktivity v oblasti preventivni mediciny. S uspéchem jsme se seznamili se
zajimavou spektrofotometrickou metodou, uzitou pfi méfeni hladiny karotenoidnich
antioxidanti. M¢éfili jsme touto metodou antioxidanty v HI. mé&sté Praha a v Libereckém
kraji. Dohromady se naSeho pokusu zcastnilo 632 osob, u kterych jsme postupné
zjistili hladinu antioxidanta a to fadove, dale jsme zapsali pohlavi, vék a misto trvalého
bydliste.

U prvnich dvou veli¢in, tedy pohlavi a véku, jsme neptedpokladali vysokou
zavislost na namétfené hladiné antioxidantii, coZ se pozdéji piesné potvrdilo. Rozdily v
namétfenych hodnotach byly sice vysoké, co se tyCe jednotlivetl, ale primérné hodnoty
mladych 1 starSich lidi se neliSily. Stejny vysledek pfineslo i srovnani pohlavi. Mohly
jsme predpokladat, Ze zeny se vétSinou staraji o svou zivotospravu lépe. Vysledky to ale
nepotvrdily.

Nejvétsim prekvapenim bylo srovnani vysledki mezi HIl. méstem Prahou a
Libereckym krajem. Pokusili jsme se dokazat, Ze zdravotni rozdily mezi obyvateli
jednotlivych kraji jsou ztetelné, stejné tak jako jejich zivotni prostor je rozdilny. Avsak
hladina antioxidantti u obyvatel jednotlivych kraji je na sobé nezavisla (dokonce jesté
méng¢, nez je tomu u zavislosti na pohlavi). HI. mésto Praha a Liberecky kraj tedy podle
zavéru této prace maji stejnou zdravotnickou osvétu, co se tyce preventivni mediciny.

Co vsak z této prace dobie vyplyva, je celkova nizkd uroven hladiny
antioxidant u obyvatelstva. Nej€astejsi naméfena hodnota byla 10 000 coZ je nejmensi
mozna hodnota, kterou je pfistroj schopen vyhodnotit, a proto na zéklad¢ tété pace lze
doporucit zlepsSeni osvéty, co se tyCe zivotniho stylu. Prospésnost antioxidantli byla v

teoretické ¢asti vyzdvizena na zédkladé mnohych zvetejnénych studii.
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