Derivaty hemoglobinu

K derivatlim hemoglobinu se radi nasledujici typy:

Oxyhemoglobin a deoxyhemoglobin

Hemoglobin nesouci kyslik se oznacuje jako oxyhemoglobin (oxyHb).
Kazda molekula Hb méze vézat 4 molekuly kysliku. Po uvolnéni kysliku Dagxyhermoglobin Oxyhemogiobin
hovofime o deoxyhemoglobinu (deoxyHb). V obou formach je Zelezo B
dvojmocné, nebot pouze hemoglobin obsahujici Fe!'* mze reverzibilné “
vazat a prenaset molekulu kysliku. Oxygenace molekuly hemoglobinu

méni elektronovy stav komplexu Fe!'*-hem, coZ se projevi zmé&nou barvy ..
tmaveé cerveného odstinu typického pro zilni krev na jasné ¢ervenou barvu ! \
tepenné krve. V lidském organismu je asi 98,5 %!Hkysliku vazano pravé na p——
hemoglobin. . o

it Servens Hb

Karbaminohemoglobin Oxyhemoglobin a deoxyhemoglobin

Karbaminohemoglobin je hemoglobin, na kterém je navazany CO,. Oxid
uhliCity se vdze na globinovy rfetézec hemoglobinu. Vazba CO, na hemoglobin snizuje afinitu hemoglobinu ke
kysliku.

Methemoglobin

Methemoglobin (metHb; téZ hemiglobin nebo ferihemoglobin'?') je charakterizovéan pfitomnosti trojmocného
zeleza, které vzniké oxidaci dvojmocného Zeleza v hemoglobinul3!. Methemoglobin ztraci schopnost reverzibilné
vézat kyslik. Na jeho misté vaze Fell* Sestou koordinaéni vazbou molekulu vody. Barva methemoglobinu je
¢okoladové hnéda.

Methemoglobin je v erytrocytech v malém mnozstvi pritomen i fyziologicky (asi 1-3 % celkové koncentrace
hemoglobinul#). Dé&je se tak predevsim G¢inkem dusitan(, které vznikaji z dusi¢nan( obsazenych v potravé.
Zpétnou redukci methemoglobinu na hemoglobin zajistuje pfedevsim NADH-dependentni cytochrom-bg reduktaza
(téZ methemoglobinreduktdza). Mensi roli hraje NADPH-dependentni methemoglobinreduktdza, kterd je zavisla na
dodavce NADPH z pent6zového cyklu a na pfitomnosti dalsiho elektronového prenasece (napf. flavinu).l®!
Neenzymové mechanismy zahrnuji plsobeni glutathionu a kyseliny askorbové.

Zvysena koncentrace methemoglobinu v krvi se oznacuje jako D ——
methemoglobinemie. Priciny vzniku jsou rézné:
v g=v s - - . o ’ oxcidujics Btky
= Dédi¢cna methemoglobinemie je obvykle zplsobena vrozenym — ——
defektem NADH-dependentni methemoglobinreduktazy nebo _
hemeglohbin methemoglobin Trenécdy

pritomnosti abnormalniho hemoglobinu M.
= Ziskana methemoglobinemie je nejcastéjsi formou
methemoglobinemie. Mze byt vyvolana plsobenim oxidujicich

L rednkea mathemogiobimn na fremoglobin

latek!o!:;
= otravou nekterymi latkami (nitrobenzen, anilin a jeho derivaty - pesluikenl Kitky
napr. nékterd barviva), metHb Fo* ——  Hb Fe®
= plsobenim nékterych 1€kl (lokaIni anestetika - benzokain, dale methemeglobin hemoglabin
fenacetin, sulfonamidy),
= zvy$enym obsahem dusi¢nan( a dusitand ve vodé a v Methemoglobinemie - vznik a terapie

potravinach.

Na zvysSeny obsah téchto latek jsou zvlasté citlivi novorozenci v dlsledku nezralosti redukénich systémd a
zvyseného podilu fetdlniho hemoglobinu, ktery se snaze oxiduje. Methemoglobinemie se projevuje cyandzou s
charakteristickym Sedohnédym odstinem a hypoxii.

Priznaky methemoglobinemie

Hodnoty methemoglobinu Priznaky

0-2 % normalni hodnota

<10% cyandza

<35% cyandza a dalsi pfiznaky (bolest hlavy, dusnost)
70 % smrtelnd koncentrace

Soucésti terapie ziskané methemoglobinemie je podavani nékterych redukcnich cinidel - methylénové modfi nebo
kyseliny askorbové.

Karbonylhemoglobin
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Karbonylhemoglobin (COHb, karboxyhemoglobin) vznikd vazbou oxidu uhelnatého na hemoglobin. Vytvorend
vazba je 250-300krat silnéjsi nez vazba kysliku. Karbonylhemoglobin nemUze transportovat kyslik a v disledku
snizené schopnosti krve prenaset kyslik se vyviji bunécna hypoxie. V nadbytku kysliku je vazba oxidu uhelnatého
na hemoglobin reverzibilni. Proto je pri otravé oxidem uhelnatym nejdllezitéjsi inhalace O,.

V malém mnozstvi se COHb mUze vyskytnout i u zdravych osob. U obyvatel mést se prokazuji hodnoty kolem 2 %,
u silnych kurdkd mize COHb stoupnout az na 10 % z celkového hemoglobinu. Nékolikaminutovy pobyt v prostredi

obsahujici 0,1 % CO mUze zvysit koncentraci karbonylhemoglobinu na 50 %.

Oxid uhelnaty vznikd pfi nedokonalém spalovani paliv, ddle je obsazen ve vyfukovych plynech a v koufi pfi

pozarech v uzavrenych mistnostech.

Priznaky otravy oxidem uhelnatym

Hodnoty COHb v % Priznaky

10 pfi vétsi ndmaze dusnost

20-40 bolesti hlavy, dusnost, Unava, zvraceni
40-60 hyperventilace, tachykardie, synkopa, krece
60-80 kéma, smrt

Karbonylhemoglobin se vyznacuje karminové ¢ervenym zbarvenim. Proto
neni zachytitelny béZznou oxymetrii. Téla ponechand v atmosfére s
vysokou koncentraci CO mohou mit ,,zdravé” rézovou barvu pleti. U dosud
Zijicich pacientd se v$ak otrava nemusi na barvé pleti vibec projevit. Ve
srovnani s hemoglobinem je karbonylhemoglobin odolné&jsi vici

chemickym vliviim, plisobenim rliznych ¢inidel se méni pomaleji.
Spektrofotometrie derivati hemoglobinu

Hemoglobin a jeho derivaty maji ve viditelné oblasti svétla
charakteristickd absorpcni spektra, kterych se vyuziva k jejich analyze a
rychlé identifikaci. Pro vSechny hemoproteiny jsou typicka vyrazna
absorpéni maxima v oblasti 400-430 nm, tzv. Soretlv pas. Dalsi absorpéni
vrcholy jsou podstatné nizsi. Oxyhemoglobin je charakterizovan dvéma
nelplné oddélenymi maximy v oblasti 540 a 578 nm. Deoxyhemoglobin
ma jedno absorp¢ni maximum pfi 555 nm. Hlavni absorpéni maximum
methemoglobinu je pfi 630 nm a druhy nevyrazny vrchol pri 500 nm je
zavisly na pH. Reakci methemoglobinu s kyanidem draselnym mizi
maximum pfi 630 nm, nebot vznikd kyanmethemoglobin. Pokles
absorbance pri 630 nm je Umérny koncentraci methemoglobinu.
Kyanmethemoglobin vykazuje Siroké absorp¢ni maximum pfi 540 nm,
kterého se vyuziva pri stanoveni koncentrace hemoglobinu v krvi.
Spektrum karbonylhemoglobinu se podobd spektru oxyhemoglobinu,
ale poloha vrcholl je posunuta smérem k nizsim vinovym délkam.

Absorpéni maxima hemoglobinu a jeho derivatt

Derivat hemoglobinu /Absorp¢ni maxima [nm]

Hemoglobin redukovany 431, 555

Oxyhemoglobin 414, 540, 578
Methemoglobin 404, 500, 630
Karbonylhemoglobin 420, 538-540, 568-569
Kyanmethemoglobin 421, 540

Stanoveni karbonylhemoglobinu:

Stanoveni karbonylhemoglobinu v krvi patfi mezi zakladni toxikologicka
vysetreni. Je objektivnim kritériem pri hodnoceni akutnich i chronickych
otrav oxidem uhelnatym.

m Spektrofotometrické hodnoceni. Karbonylhemoglobin Ize stanovit
rychle spektrofotometricky na zadkladé odecteni posunu absorpc¢niho
maxima fed&né krve od 586 nm!”l, Posun maxima ve spektru je
zavisly na poméru COHb a O,Hb ve vzorku.

m Reakce s taninem. Orientacné lze karbonylhemoglobin stanovit reakci

74

s taninem nebo Ajatinem (asi od 10 % COHb). Tanin vytvari v
pritomnosti karbonylhemoglobinu jahodové ¢ervenou srazeninu. V
nepritomnosti karbonylhemoglobinu je zbarveni srazeniny
hnédosedé.
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= Analyzatory acidobazické rovnovahy. Analyzu toxikologicky nejddlezitéjsich derivatli hemoglobinu COHb a
metHb umoznuji rovnéz moderni analyzatory acidobazické rovnovéhy, které maji zabudovany fotometricky
systém pro jejich méreni.
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