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Tlen — pierwiastek zycia.

Tlen — pierwiastek chorob 1 Smierci.

Dlaczego tlen jest toksyczny?

Reakcja Fentona.
_ Zelazo wskaznikiem obecnosci tlenu.

SRIXE — oznaczanie stezenia Fe
XANES — oznaczanie Fet?, Fe™




Tlen — pierwiastek zycia.

Joseph Priestley
1.08.1774 rozktad

75 % masy Ziemi tlenku rteci — tlen

54 % skorupy Ziemi przyjemne oddychanie

89 % masy wody oddech — 100 ml tlenu,
1,6 dm? tlenu/min

gteboki wdech — 740
ml tlenu

75 % masy cztowieka




Tlen — pierwiastek zycia.

Tlen rozpuszczony w wodzie umozliwia zycie
wielu gatunkom organizmow zyjacych w
srodowiskach wodnych

— w stanie rOwnowagi gazowe] w temperaturze 10 °C
stezenie wynosi 0,284 mmol/dm?

— w wodzie destylowanej 0,355 mmol/dm?
Tlen jest 7 — 8 razy lepiej rozpuszczalny w
rozpuszczalnikach organicznych niz w wodzie

— 1stotne znaczenie dla blon biologicznych, ktorych
lipitdowe wnetrze przypomina wlasciwosciami r.o.




Tlen — pierwiastek zycia.

Bez pozywienia czlowiek moze przezyc¢ kilka
tygodni.

Bez przyyjmowania plynow 1 pozywienia cztowiek
moze przezy¢ kilka dni.







Hemoglobina
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len — plerwiastek chorob |

smierci. Rosliny

Podwyzszone st¢zenie tlenu w powietrzu:
— hamuje rozw0j chloroplastow u roslin,

— zmniejsza zywotnos¢ nasion 1 rozwoj korzeni
— stymuluje opadanie lisci

Bakterie beztlenowe np. laseczka tezca

(Clostridium tetani) - ging w obecnosci
tlenu.




Tlen — pierwiastek chorob |
sSmierci. Cztowiek

Cztowiek oddychajac czystym tlenem:
— po 6 godz. zaburzenia drog oddechowych,

— po 24 — 48 godz. uszkodzenie 1 obrze¢k
p¢cherzykow ptucnych prowadzace do ich
zwloknienia

Nagte narazenie na wysokie cisnienia tlenu
- trwale uszkodzenia mozgu 1 rdzenia
kr¢gowego.




Tlen — pierwiastek chorob i

sSmierci. Cztowiek

Kontakt noworodka w inkubatorze przez 10
dni z atmosfera zawierajaca 35 — 40 % tlenu
prowadzi do zwtoknienia pozasoczewko=

wego.
— (zwezenie naczyn krwionosnych
doprowadzajacych krew do siatkowki, ich
obumieranie, wyksztalcenie nowych naczyn,

ktore wrastaja w ciatko szkliste oka —
oderwanie siatkowki)




W komorkach powstaja ReaktywnedEommy
Tlenu 1 to one sa odpowiedzialne za j€gO

toksycznosc.




Tlen — pierwiastek

chemiczny, czasteczka
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Tlen czgsteczkowy —

trzy rozne formy

liczba kwantowa catkowitego spinu czasteczki S = X s,

natomiast liczba stanow energetycznych wynosi 2S+1

Tlen singletowy (@ n2p @ S=%+ (- %2)=0; czyli 2S+1 = 1

Tlen singletowy (@D n2p @ S=%+(-%)=0; czyli 2S+1 =1

Tlen trypletowy (@ n2p @ S=%+ Y = 1; czyl1 2S+1'=3
Px Py
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Wolne rodniki

Czasteczka tlenu ma dwa niesparowane elektrony -
birodnik (dwurodnik)!




Wolne rodniki.

Daza do sparowania elektronow

— Pozbycie si¢ nadmiarowego elektronu lub
przytaczenie elektronu od innej czasteczki

O, + ¢ — O, anionorodnik ponadtlenkowy
H,O + hv - H™+OH" rodnik wodorotlenowy
O,” + H" — HO, rodnik wodoronadtlenkowy




Inne aktywne czgsteczki

O, +2e+2H" - H,0, « O, + e +2H"
H,0O, Nadtlenek wodoru
Alotropowa odmiana tlenu- ozon O,

Kompleksy tlenu i zelaza Fe = O*" Fe = O3
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Reaktywne Formy Tlenu

(RTF).

Produkty redukcji 1 wzbudzenia tlenu sg
bardziej reaktywne (aktywne) niz
czasteczka tlenu w stanie podstawowym,
trypletowym. =

> = = Uszkodzenia komorek




Efekty dziatania RFT na

komorki 1 ich sktadniki

Utlenienie hemoglobiny
Uszkodzenia chromosomow
Uszkodzenia nici DNA
Powstawanie mutacji

Zaburzenia struktury cytoszkieletu

Transformacja nowotworowa
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RFT a choroby (niektore)

Zapalenia

Reumatoidalne zapalenie stawow
Miazdzyca

Cukrzyca

horoby osrodkowego uktadu nerwowego

horoby uktadu oddechowego
horoby krwinek czerwonych
[IDN

Grypa

Nowotwory




Reakcja Fentona.

Reakcja sktada si¢ z dwoch cykli

Fe“+H,0, — *OH + OH  +Fe’
O, +Fe” — O,+Fe*




nucleus cell

tumaor site;

tumor site

owstawanie raka

1st mutation
normal cells
blood vessels

2nd mutation
15t mutation
normal cells
blood vessels

3rd mutation
Znd mutation
15t mutation
blood vessels

4th mutation
3rd mutation
Znd mutation
15t mutation

blood vessels




Materiat

e Rak prostaty PCa (Prostate Cancer)
® Prostatectomia

e Skrawki tkanek (14 pum )

e Stan patologiczny (TNM)

e Stopien Gleason’a (6-8)

@ SRIXE — Synchrotron Radiation Induced X-ray
Emission

e XANES — X-ray Absorption Near Edge Structure

WMK 25




System klasyfikacji TNM

— stopien zaawansowania raka

® T — tumor (guz)

— T1 — guz mikroskopowy ograniczony do prostaty, nie
wyczuwalny palpacyjnie

— T2 — guz wyczuwalny palpacyjnie ograniczony do
prostaty

— T3 — guz przechodzacy poza torebke gruczotu
krokowego, zajete pecherzyki nasienne

— T4 — guz naciekajacy sasiednie narzady
® N — lymph nodes (we¢zty chtonne)
® M — metastases (przerzuty odlegte)

WMK




PROSTATIC ADENOCARCINOMA
(Histologic Grades)

1 Komorki dobrze zroznicowane, mate o
jednakowej wielkosci, utozone blisko
siebie.

2 Komorki dobrze zroznicowane o roznych
ksztaltach 1 rozmiarach, utozone luzno.

3 Komorki srednio zréznicowane,
nieregularne, rozproszone choc¢ niektore
si¢ tacza, blony komorkowe mmiej
wyraznie zaznaczone

4 Komorki zle zroznicowane, wiele jest

potaczonych w nieregularne twory,
niektore zaczynaja naciekac tkanke

faczna.

5 Komorki zle zr6znicowane, rak
zbudowany z nieregularnych mas
naciekajacych tkanke taczna.

WMK




PSA — Prostate
Specyfic Antygen

Wiek Poziom PSA ng/ml
40 — 49 lat 0-2,5

50 — 59 lat 0-3,5

60 — 69 lat 0-4,9

70 — 79 lat 0-35,8




Co to jest promieniowanie
synchrotronowe?

Promieniowanie elektromagnetyczne emitowane w
waski stozek przez czastki natadowane,
przyspieszane w polu magnetycznym.




Zalety promieniowania
synchrotronowego

Szeroki zakres widma 10% ESRF — 5GeV
Duza intensywnos¢
Propagacja wigzki w
Kkierunku emisji (maly
kat rozwarcia)
Pulsacyjna struktura
czasowa wigzki
Wysoki stopien
polaryzacji wiazki w 1012 av
plaszczyznie krazacych 102 10 10" 102
elektronow Energia X [keV]

30

1014

Strumien

1013
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Continuum

photo-electron ‘

Normalized Absorption

iX-ray absorption spectrum of Ti K-edge of Ba Tl
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SRIXE — Synchrotron
Radiation Induced X-ray

Emission

Wykorzystanie wigzki bialej i monochromatycznej
Probka umieszczona jest pod katem 135 ° do wiazki
Probki umieszczone s3 w komorze z podgladem TV
sprz¢zonym z mikroskopem
Probki przechowywane s3 w atmosferze
Czas akwizycji danych do 300 s/pixel

— (5-10 s/pixel dla skanow 2D)

Widma X rejestrowane detektorem Si(Li) o grubosci S mm i
zdolnosci rozdzielczej 140 eV dla 5,9 keV

Rozmiar wigzki 100 pm x 100 pm /pixel
— dla skanow 2D 15 pm x 15 pm i mniej.
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XANES — X-ray
Absorption Near Edge

Structure

XANES — metoda absorpcyjna lub fluorescencyjna
Wigzka monochromoatyczna

Krok skanowania energetycznego 0.3 eV w
przedziale od —20 eV to +30 eV wzgledem krawedzi
absorpcji (dla zelaza - 7.112 keV)

Czas akwizycji danych 10 s/krok monochromatora
Rozmiar wigzki 16 mm x 14 mm oraz 1 mm?




Uktad eksperymentalny
- HASYLAB

Microscope

T AO
Poly : {\ DORISAII

capillazy AQ
§_ 2 1\ /\) White SR

Iomgation S1-111 fixed
chamber exit monochromator

Reference foil

15mm




Uktad eksperymentalny
- HASYLAB

8T







— oznaczanie stezen
pierwiastkow sladowych

SRIXE — Synchrotron
Radiation Induced X-
ray Emission

— analiza sktadu

pierwiastkowego
tkanek

— Analiza rozktadu
powierzchniowego
stezen pierwiastkoOw




XANES — X-ray
Absorption Near
Edge Structure.

— Badanie struktury
krawedzi absorpcji

— Analiza piku
przedkrawedziowego
(pre-edge-peak)

7.89 7.9 791792 7.93 7.947.95
Arbitrary X




Wyznaczenie krzywej kalibracji
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XANES dla krawedzi siarki

non-cancerous tissues

cancerous tissues
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FTIR dla a) tkanki ,zdrowej” b)
hiperplastycznej c) nowotworowe;
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Obraz tkanki zdrowej
nerki | rozktadu zelaza
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Obraz tkanki prostaty |
rozktadu chloru

nsls346.109, Cl
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Obraz tkanki prostaty |
rozktadu zelaza

nsls346.109, Fe
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Podsumowanie

Mozliwos¢ analizy zmian zachodzacych na poziomie
tkankowym a nawet 1 komorkowym w procesach
nowotworowych stanowi duzy potencjat badawczy

Metody fizyki zwlaszcza wykorzystujace promieniowanie
synchrotoronowe jako uzupeiniajace w badaniach
diagnostycznych choréb nowotworowych pozwalajacych
na lepsze zrozumienie procesOw nowotworzenia, jednakze
z uwagi na ich koszt nie beda metodami powszechnie
stosowanymi.
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