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1. Uvod

Vitamin B12 je metalo-organska komponenta topljiva u vodi koja ima znacajnu ulogu u sintezi
DNA i neuroloskoj funkciji te njegov nedostatak dovodi do hematoloskih i neuropsihijatrijskih
poremecdaja. Nedostatak vitamina B1z uzrokuje i neizravne kardiovaskularne ucinke kao sto je
hiperhomocisteinemija koja je vazan ¢imbenik rizika za aterosklerozu. PoviSena koncentracija
homocisteina kao rezultat deficita vitamina B12 i folata znacajan je ¢imbenik rizika za razvoj
kardiovaskularnih bolesti (Langan i Goodbred, 2017). Neke od klinickih manifestacija deficita
ovog vitamina su hiperpigmentacija, Zutica, vitiligo, glositis, anemija, leukopenija,
trombocitopenija, arefleksija, razdrazljivost i dr. (Langan i Goodbred, 2017). Nalazimo ga
isklju¢ivo u namirnicama Zivotinjskog podrijetla, a koli¢ina u namirnicama se smanjuje s
obzirom na termi¢ku obradu. Njegov preporuceni dnevni unos iznosi 4 pg a u ljudskom
organizmu neiskoriSteni vitamin B1, pohranjuje se u jetri i misi¢ima. Poluzivot vitamina B1 je
od 1 do 4 godine a izlu€uje se putem stolice i urina (Gille i Schmid, 2015).

Vezanje vitamina Bix odvija se pomodu proteina haptokorina, unutrasnjeg faktora (IF) i
transkobalamina (Grasbeck, 2013). Parijetalne stanice Zeluca proizvode IF, a na njegovu
proizvodnju utjecu razni ¢imbenici poput gastrointestinalnih bolesti, upale Zelucane stijenke i
neki lijekovi, Sto rezultira smanjenom apsorpcijom vitamina B12 (Lachneru i sur., 2012).
Vitamin B, sudjeluje u C-1 metabolizmu, regenerira metionin i sprjecava akumulaciju
homocisteina (Guéant i sur., 2013). Posljednjih godina se intenzivno istrazuje uloga vitamina
B2 i folne kiseline na zdravlje, a neke studije ukazuju da bi mogao imati vaznu zastitnu ulogu
u razvoju karcinoma debelog crijeva (CRC) jer adekvatnim unosom ovog vitamina smanjuje se
razina oksidativnog stresa i citotoksi¢ni ucinci (Padmanabhan i sur., 2019).

Cilj ovog rada bio je utvrditi unos vitamina B1, kod dobrovoljnih davatelja krvi kroz namirnice

koje uobicajeno preferiraju i konzumiraju.
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2. Teorijski dio

2.1 VITAMIN B;;

Struktura vitamina B> je u usporedbi s ostalim vitaminima B skupine, najveéa i
najkompliciranija (Slika 1). U svojoj strukturi sadrzi metalni ion kobalt i ima funkciju koenzima
te pretvara hranu u energiju. Nalazimo ga u ljudskom organizmu u obliku metilkobalamina i 5-
deoksiadenozilkobalamina. Metilkobalamin se nalazi u ljudskoj plazmi i citosolu stanica i sluzi
kao kofaktor enzimu metionin sintazi dok 5- deoksiadenozilkobalamin sluZi za pretvorbu
metilmalonske kiseline u jantarnu (Green i Miller, 2007). Vitamin B2 djeluje kao koenzim pri
prijenosu vodika i ima nekoliko metabolickih uloga te sudjeluje u replikaciji gena,ukljucen je u
metabolizam lipida, ugljikohidrata i proteina te ima vrlo bitnu ulogu u hemopoeziisintezi DNA
(Romainisur., 2016). Takoder sudjeluje kao kofaktor u tri glavne reakcije kao Sto su pretvorba
metilmalonske kiseline u sukcinil koenzim A, pretvorba homocisteina u metionin i pretvorba

5-metiltetrahidrofolata do tetrahidrofolata (Langan i Goodbred, 2017).
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Slika 1 Molekularna struktura vitamina B1z (Froese i sur., 2018)




2. Teorijski dio

Posljedice deficita vitamina B12 mogu biti od blagih poput umora do ozbiljnijih kao Sto su
promjene na koZi, neuroloska oStecenja,makrocitna i megaloblasti¢na anemija,
leukopenija,trombocitopenija,periferna neuropatija i dr. (Langan i sur., 2017).

Vitamin B sintetizira se isklju¢ivo pomocéu mikroorganizama te ga ¢ovjek u organizam unosi
putem hrane. U organizam Zivotinja vitamin B1> dospijeva konzumiranjem trave ili zemlje koja
je kontaminirana vitaminom Bi; ili bakterijama te meso preZivaca ima veéu koncentraciju

vitamina za razliku od drugih Zivotinja (Gille i Schmid, 2015).

2.1.1 lzvori vitamina B1, i preporuceni dnevni unos

Glavni izvori vitamina B12 u ljudskoj prehrani su meso, mesne preradevine, mlijeko, jaja, riba
te ostali animalni proizvodi (Tablica 1). Pohrana vitamina B12 kod Zivotinja odvija se u jetri te
se u njoj ujedno nalazi i najvec¢a koncentracija ovog vitamina. Osim jetre vitamin B12 nalazimo
i u bubrezima te Skoljkama.

Koli¢ina B12 vitamina u mesu razli¢itih vrsta Zivotinja varira pa se tako u mesu preZivaca
pohranjuje vise vitamina B1, zbog koli¢ine kobalta koju unose putem prehrane. S druge strane
bilijke ne sintetiziraju ovaj vitamin te vegani i vegetarijanci imaju vedi rizik za pojavu
zdravstvenih problema uzrokovanih smanjenim unosom vitamina Bi.. Osobe koje ne
konzumiraju namirnice Zivotinjskog porijekla trebale bi unositi vitamin Bi> u obliku
suplementacije (Zeuschner, 2013). Mlijeko i mlije¢ni proizvodi ne sadrze veliku koli¢inu
vitamina B12, tek 0,3 do 0,4 ug/100 g, ali s obzirom na njihovu ucestalu konzumaciju u prehrani
ljudi znac¢ajno doprinose unosu vitamina B12 u organizam. Jaje odnosno Zumanjak sadrzi od 0,9
do 1,4 ug/100 g vitamina Biz te je unos koli¢ine kroz prehranu visok s obzirom na udestalost
konzumacije ovog proizvoda. Jestive alge postaju sve popularnija namirnica a najcesée se
konzumiraju susena zelena alga Enteromrpha sp. i ljubicasta alga Porphyra sp. koje su bogate

vitaminom B3 u koli¢ini od 32 do 78 pg/100 g (Watanabe, 2014).




2. Teorijski dio

Tablica 1 Prehrambeni izvori vitamina B12 (KoZi¢, 2014; Frida fooddata, 2020)

Namirnice Vitamin B12 (ug/100g) | Namirnice Vitamin B12 (ug/100g)

Meso i mesni proizvodi

Junetina 1,94 Teletina 1,30
Goveda jetrica 100 Janjetina 1,90
Svinjetina 0,55 Jetrena pasteta 9,90
Sunka 0,8 Salama 1,30
Pileca jetrica 24,1 Slanina 0,65
Puretina 0,38 Kobasice 0,54

Mlijeko i mlije¢ni proizvodi

Mlijeko 0,36 Maslac 0,70
Sirevi 0,36 Majoneza 0,10
Jogurt 0,36 Vrhnje 0,20

Riba i morska hrana

Pastrva 7,8 Jastog 6,30
Sardina 28 Hobotnica 36
Haringa 4,3 Skusa konzerva 7,69
Losos 3,2 Stuka 2,4
Tuna 2,8 In¢uni 3,5
Skampi 1,9 Som 2,20
Skoljke 21,2 Smud 0,9
Ostalo

Jaja 1,26

Vegani zbog svog nacina prehrane imaju vedi rizik od deficita vitamina B1, u organizmu s
obzirom da ne konzumiraju namirnice animalnog podrijetla kao i vegetarijanci koji unatoc
konzumiranju jaja i mlijeka ne zadovoljavaju dnevne potrebe vitamina B1,. Danas na trzistu
postoje razne vrste namirnica koje prirodno ne sadrze vitamin B1 ili sadrze u malim koli¢inama
a koje su obogacene vitaminom B1; koristenjem razli¢itih metoda. Takva vrsta proizvoda poput
Zitarica, povréa, fermentiranog graha, soje i dr. predstavlja dobar izvor vitamina Biz kod

populacije koja ne konzumira namirnice animalnog podrijetla. Takoder neke divlje jestive




2. Teorijski dio

gljive poput crne trube lat. Cratellus Cornucopioides koja sadrzi od 1,09 do 2,65 ug/100 g
vitamina B2 vrlo su popularna u vegetarijanskoj prehranii dobar izvor B1; vitamina (Watanabe,
2014). Skupina znanstvenika 2013. godine provela je veliku studiju te su prikupljali podatke o
unosu mikronutrienata u razli¢itim europskim zemljama. Rezultati studije pokazali su da je
unos vitamina B12 iz svakodnevne prehrane kod djece bio ispod preporu¢enog dnevnog unosa
kao i za odrasle ali su ipak imali unos vitamina Bz iznad vrijednosti (LRNI). LRNI je vrijednost
unosa za koji se procjenjuje da je mala vjerojatnost da se optimalno zdravlje odrzZi kroz dulje
razdoblje (Mensink i sur., 2013).

Za odraslu populaciju preporuceni dnevni unos (RDA) vitamina Bi; kako bi se odrzavao
adekvatan nivo vitamina u serumu, eritropoeza i ostale hematoloske funkcije iznosi 4 ug/dan.
Za dojencad i djecu u dobi od 7 mjeseci do 6 godina preporuceni dnevni unos je 1,5 pg/dan,
za djecu od 7 do 10 godina dnevni unos iznosi 2,5 pug/dan dok kod adolescenata u dobi od 11

do 17 godina preporuceni dnevni unos iznosi od 3,5 pug/dan do 4 pg/dan (EFSA, 2019).

2.1.2 Bioraspolozivost i stabilnost vitamina B3, u ljudskom organizmu

Povec¢anjem unosa vitamina B1, po obroku njegova bioraspoloZivost se smanjuje. U dozi od 1
Mg apsorpcija vitamina Bz je 50%, u dozi od 5 pg apsorpcija je 20%, dok je apsorpcija svega
5% u dozi od 25 mg S$to ukazuje na zasi¢enost apsorpcijskim mehanizmima (Robert i Brown,
2003). Kod zdravih ljudi bioraspolozivost vitamina B12 unosom razli¢itih namirnica iznosi za
riblje meso oko 42%, ovcje meso 56%-89%, pilece meso 61%-66% dok se vitamin B1, slabo
apsorbira iz jaja i iznosi manje od 9 % (Watanabe, 2007). Intervencijske studije koje su
provedene na laktoovovegetarijancima pokazale su poboljSanje statusa vitamina Bix kod
osoba koje su ovaj vitamin dugoro¢no unosili mlijekom i mlije¢nim proizvodima za razliku od
osoba koje su vitamin B1z unosili suplementacijom. Smatra se da su upravo mlijeko i mlije¢ni
proizvodi dobri nosadi vitamina B1; te doprinose njegovoj visokoj bioraspoloZivosti (Mahalle i
sur., 2019).

Apsorpcija vitamina B u ljudskom organizmu sloZen je proces u kojem se oslobodeni vitamin
B1, iz proteina hrane veZe za protein haptokorin u Zelucu ¢ija je uloga vezanje vitamina B13 iz
sline. Proteolizom kompleksa haptokorina i vitamina Bix pankreasnim proteazama u
duodenumu oslobada se vitamin B1, te se veze za intrinzi¢ni faktor odnosno Zelucani protein

u proksimalnom ileumu (Mahalle i sur., 2019).
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Kompleks IF-a i vitamina B1» ulazi u stanice sluznice ileuma endocitozom pomodu receptora
stoga bioraspoloZivost ovog vitamina ovisi o gastrointestinalnom sustavu. (Watanabe, 2007).
Intrinzi¢ni faktor se u prisustvu kalcija veZe za intestinalni receptor ¢ime se omogucava
apsorpcija vitamina Biz kroz sluznicu u krvotok (Vuk, 2016). Preradom mesa i mlijeka a
posebno termickom obradom namirnica dolazi do izrazitog gubitka vitamina B12. S druge
strane sirovo meso u usporedbi sa kuhanim mesom ima manju koncentraciju ovog vitamina,

radi vlage i gubitka lipida tijekom kuhanja (Gille i Schmid, 2015).

2.1.3 Pohrana vitamina B;; u organizmu

Kod normalnog prehrambenog unosa, vitamin B1; brzo se akumulira iz pohranjenih rezervi u
jetri (oko 60% ukupnih rezervi) i misica (oko 30% ukupnih rezervi). S obzirom na svakodnevni
unos ovog vitamina tjelesne rezerve variraju pa se kod zdrave osobe u jetri pohranjuje oko 1
ug/g tkiva jetre dok su srednje vrijednosti ukupnih tjelesnih rezervi od 2 do 3 mg (Kozi¢, 2014).
ostalim organima u koli¢ini 20-30 pg u hipofizi, bubrezima, srcu, slezeni i mozgu. Upravo nacin
na koji se pohranjuje kao i poluzivot vitamina Bi> koji iznosi 350-400 dana u ljudskom

organizmu osigurava njegovu dostupnost i opskrbu u uvjetima deprivacije (Kozi¢, 2014).

Tablica 2 Kobalamini u ljudskoj plazmi (Combs, 2008)

Kobalamin Raspon [pmol/L]
Ukupni kobalamini 173-545
Metilkobalamin 135-427
Adenozilkobalamin 2-77
Cijanokobalamin 2-48
Hidroksikobalamin 5-67

Metilkobalamin je oblik vitamina vezan na haptokorin i dominantni je oblik vitamina B12 u
ljudskoj plazmi (60-80% ukupnog vitamina B12). Kod Zivotinja i ljudi u krvnoj plazmi te u tkivima
dominantni oblik je adenozilkobalamin (kod ¢ovjeka oko 60-70 % ukupnog vitamina u jetri te
oko 50% ukupnog vitamina u ostalim tkivima) koji je u jednakim koli¢inama kao i
metilkobalamin vezan za transkobalamin (Tablica 2). Koncentracije u krvnoj plazmi variraju

ovisno o vrsti sisavaca (Combs, 2008).
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2.2 METABOLIZAM, APSORPCIJA I IZLUCIVANIJE VITAMINA By,

U ljudskom organizmu vitamin B1, sudjeluje u dva metabolicka procesa i to kao kofaktor
dvama enzimima: citoplazmatskoj metionin sintazi i mitohondrijskoj metilmalonil-CoA mutazi
(Green i Miller, 2022). Apsorpcija pocinje u ustima nakon unosa hrane koja sadrzi vitamin B1,
te tako vezan na bjelancevine hrane odlazi u Zeludac a slobodni odnosno ne vezani se
apsorbira kroz sluznicnu membranu (Slika 2). Djelovanjem pepsina na bjelancevine hrane
dolazi do oslobadanja kobalamina koji se veZze na prijenosnu bjelancevinu glikoprotein
haptokorin (HC) ili transkobalamin I, odnosno R- vezac kojoj pogoduje kiseli medij za vezanje
kobalamina. Kompleks kobalamin-HC dolaskom u tanko crijevo izloZzen je djelovanju
proteolitickih enzima gusterace i alkalnog medija koji mu omogucavaju odvajanje od HC-a i
vezanje za Zelucani glikoprotein, intrinzi¢ni faktor (IF) kojeg joS nazivamo i S- vezac (Jurasisur.,
2011). Kompleks kobalamin-IF putuje do distalnog ileuma te se veZe za kompleks receptora,
prelazi u citoplazmu enterocita a zatim se procesom proteolize iz kompleksa oslobada
kobalamin koji u slobodnom obliku prelazi u cirkulaciju. Oko 80 % kobalamina veZe se za HC
dok se 20 % veZe za neglikoziranu bjelancevinu transkobalamin Il (TC) koja se u cirkulaciji
vec¢inom nalazi u apo-obliku tj. kao slobodni transkobalamin . Vitamin B, vezan za TC prenosi
se u tijelu do svih stanica, dok se vezan za HC prenosi samo do jetrenih stanica.
Transkobalamin vezan za kobalamin zove se Holo-TC i u stanice ulazi nakon vezanja za receptor
kubulin i TC-Cbl te ulazi u stani¢ne lizosome endocitozom. Unutarstani¢ni metabolizam
kobalamina ima sedam koraka do stvaranje kofaktora adenozilkobalamina i metilkobalamina
gdje je najviSe kobalamina wunutar stanice u obliku adenozilkobalamina zatim

hidroksokobalamina a metilkobalamina je najmanje (Juras i sur., 2011).
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CBL UNESEN HRANOM
DIETARY CBL

CBL — kobalamin, KOMPLEKS CBL-HC- kobalamin vezan za haptokorin, IF — intrinzi¢ni faktor, KOMPLEKS CBL-IF—
kobalamin vezan za intrinzi¢ni faktor, KOMPLEKS OHCBL-TCII- hidroksokobalamin vezan za transkobalamin I,
RECEPTOR CBL-TCIllI—- receptor za kompleks kobalamina-transkobalamina Il, MS — metionin sintaza, THF —

tetrahidrofolat, 5-metil-THF— 5-metiltetrahidrofolat.

Slika 2 Transport i metabolizam vitamina B12 (Jurasisur., 2011)

U ljudskom organizmu vitamin Bi, sudjeluje u dva metabolicka procesa i to kao kofaktor
dvama enzimima: citoplazmatskoj metionin sintazi i mitohondrijskoj metilmalonil-CoA mutazi.
S folnom kiselinom sudjeluje u sintezi DNA i metabolizmu poliferirajuc¢ih stanica (Green i
Miller, 2007).

Unutarstanicni put vitamina B1> dijeli se na zajednicki put, put metilkobalamina (MeCbl) i put
5'deoksiadenozilkobalamina (Slika 3). Vitamin B1, za enzim metilmalonil-CoA koji katalizira
metilmalonil CoA u sukcinil CoA, potreban je u obliku adenozilkobalamina. Za metilaciju
homocisteina u metionin B1, se nalazi u obliku metilkobalamina i ova reakcija se odvija u
citoplazmi. Metalacija je katalizirana metionin sintazom dok je metionin potreban za
adekvatnu sintezu proteina i kao prekursor za odrZavanje metilacijske sposobnosti preko

sinteze S-adenozilmetionina. Za normalnu sintezu DNA potrebna je reakcija katalizirana
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metionin sintazom. Pri sintezi metionina metilna skupina se prebacuje na homocistein te se
putem folatnog derivata metiltetrahidrofolata (metilTHF) donira stvarajudi tetrahidrofolat
(THF). Prilikom konverzije serina u glicin THF se pretvara u metilentetrahidrofolat (metilenTHF)
transferom jednog ugljika. Metilen THF se moZe ponovo prevesti u metilTHF i sluzi kao izvor
ugljika za novu sintezu timidilata iz deoksiuridilata kako bi doslo do replikacije DNA (Gueant i
sur., 2013.). Unatoc tome Sto sudjeluje u samo dva procesa u ljudskom tijelu u slu¢aju teskog
deficita dolazi do megaloblasticne anemije te periferalne i centralne neuropatije, stoga je

izuzetno vazan za funkcioniranje cijelog ljudskog organizma (Grasbeck, 2013).

lzvanstaniéni prostor

/ MeCbl put \
CbIE

CH,

zajednicki put CbiD

\(‘itoplazma

Slika 3 Shematski prikaz metaboli¢kog puta vitamina B1z, proteini koji sudjeluju u

metabolickom putu oznaceni sa CblA, CblIB, CbIC, CbID, CblE, CblF, CblJ i CblG za metionin

sintazu, i Mut za metilmalonil-CoA mutazu (Kozi¢, 2014)

Neapsorbirani vitamin Bi1, iz organizma se izluCuje putem stolice a dolazi iz hrane i Zudi,
odumrlih stanica, Zelu¢anog i intestinalnog sekrete te putem produkcije bakterija koje su
prirodno prisutne u debelom crijevu. Medutim, kada je vitamin prisutan u velikim koli¢inama
u plazmi npr. nakon injekcije, tada se izlu€uje i putem urina. Smatra se da je dnevni gubitak
B12 vitamina kod odraslih zdravih osoba oko 1,4 ug do 5,1 ug (O'Leary i Samman, 2011).

Vitamin B1x ima vaZnu ulogu u sintezi DNA gdje prilikom deficita ovoga vitamina vode

defektnoj sintezi DNA i pojavi megaloblasticne anemije, regeneraciji metionina i odrzavanju
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sinteze proteina i metilacijskog kapaciteta, izbjegavanju akumulacije homocisteina koji
pridonosi vaskularnoj degradaciji, trombozi, degenerativnim bolestima poput koronarne

arterijske bolesti, moZzdanog udara, Alzheimerove bolesti i osteoporoze (Guéant i sur., 2013).

Metode koje se koriste za mjerenje apsorpcije vitamina B1; su Schillingov test, test apsorpcije
kobalamina iz Zumanijka jajeta, CobaSorb test, te test B1, obiljeZzen *C.

1. Schillingov test
Ovaj test se radi za procjenu apsorpcije vitamina B1z ali test je koristan samo kod procjene
perniziozne anemije te se danas koristi rijetko. Mjeri se apsorpcija slobodnog vitamina B1»
obiljezenog pomocu radioaktivne tvari te se u organizam unosi oralno. Nakon 1 do 6 sati
parenteralno se unosi vitamin B1; od 1000 pg te na taj nacin jetra smanjuje preuzimanje
obiljezenog vitamina B1,. ObiljeZeni vitamin se skuplja 24 sata izlu¢ivanjem kroz mokracu te se
mjeri njegov ukupni postotak. Ukoliko je postotak primjenjene doze vitamina B12 = 9 % radi se
o normalnoj apsorpciji vitamina Bi2, ako je funkcija bubrega normalna a postotak vitamina B1»
<5% radi se o smanjenoj apsorpciji. Ovaj test ne mjeri apsorpciju za bjelancevine vezanog
vitamina Bi2 te ne moZe otkriti neuravnotezeno oslobadanje ovog vitamina iz hrane (Vuk,
2016).

2. Test apsorpcije kobalamina iz Zumanjka jajeta
Modificiran Schillingov test gdje je oznaceni vitamin B1; pomjeSan sa Zumanjkom iz jajeta,
albuminom ili piletinom. Nedostaci su mu $to je oznaceni vitamin B1, radioaktivan i troskovi
su visoki.

3. Coba Sorb test
Jedan od napouzdanijih testova za odredivanje malapsorpcije vitamina B1, koji se koristi u
dijagnosticke i istraZivacke svrhe. Temelji se na analizi cijanokobalamina koji se prevodi kao
holotranskobalamin (holoTC) u serumu prije i nakon uzimanja oralno tri doze po 9 pg
neradioaktivnog vitamina B1, u razdoblju od 24h. Mijeri se porast vitamina B1, u serumskom
holoTC (Brito i sur., 2018).

4. Test By obiljezen 4C
Ovaj test radi na principu da je vitamin B1; obiljeZen ugljikom 4C (C14-B12) koji se sintetizira
opskrbom supstrata obiljezenog *C genetski modificiranim sojem Salmonella enterica koji

zatim sintetizira jednim 4C obiljeZeni vitamin B, u dimetilbenzimidazolskom dijelu molekule.
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Nakon oralne konzumacije 14C-B12 obogaceni ugljik u uzorcima krvi,urina i stolice mjeri se
preko akceleratorske masene spektroskopije.

Dosadasnje metode za povecanje apsorpcije B1» vitamina nisu se pokazale previse ucinkovite
te se traZi rjeSenje za njihovo poboljSanje. Jedno od rjeSenja kako poboljSati apsorpciju je
upotreba B1, vitamina vezanih za transportne proteine ukljucujuéi IF, konjugate proteina B1»
ili peptide. Upotreba natrij salkaprozata (SNAC) smatra se ucinkovita kod osoba koje imaju
Zelucane probleme jer se poboljSava apsorpcija pasivhom difuzijom. Kao pojacivaci apsorpcije
spominju se i oralni pripravci u kombinaciji B1z vitamina sa 8-amino kaprilatima ili amino
derivatima, smjesa kemijskih oblika cijanokobalamina, adenosilkobalamina,
hidroksokobalamina, metilkobalamina u jednakim omjerima, kombinacija B12 vitamina sa D-
sorbitolom, B12 vitamin vezan na glikoproteine i dr. (Brito, 2018).

Osim toga, danas se primjenjuju i neka alternativna rjeSenja za pojacanje apsorpcije kroz

prirodno obogadivanje pi¢a fermentacijom ili probioticima (Brito, 2018).
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2.3 DEFICIT VITAMINA B,

Kod deficita vitamina B, najceséi simptomi su megaloblasticna anemija koja karakterizira
pojavu nesazrelih i disfunkcionalnih krvnih stanica megaloblasta koji se nalaze u kostanoj srzi.
Simptomi deficita vitamina Bix u organizmu manifestiraju se kroz razli¢ite simptome koji

ukljuéuju krvozilni, probavni i Ziv€ani sustav (Tablica 3).

Tablica 3 Manifestacija manjka vitamina B12 (Kirin, 2016)

KRVOTVORNI SUSTAV PROBAVNI SUSTAV ZIVCANI SUSTAV
bljedoca, malaksalost gladak, crven jezik distalne i simetri¢ne parestezije
vrtoglavica gubitak apetita osjetna ataksija
subikterus proljev poremecaji sfinktera
palpacije gubitak tjelesne mase opticka neuropatija
splenomegalija osjet vibracije i poloZaja

Jedan od simptoma su problemi s gastrointestinalnim traktom ili upalom jezika te

neuropsihijatrijski simptomi (Graells i sur., 2009). Vjeruje se da i prije oCitanja deficita ovog
vitamina u krvnoj slici moze doéi do neuroloskih poremecaja (McCaddon, 2013). Zajedno uz
vitamin B12 vaznu ulogu ima i folat ¢iji nedostatak takoder djeluje na organizam kao i vitamin
B12 te su ova dva vitamina s razlogom pod povecalom istrazivaca. Anemija nastala kao uzrok
deficita vitamina Bi; moZe se korigirati uzimanjem folne kiseline dok anemiju nastalu
nedostatkom folata nije moguce korigirati unosom vitamina Bi,. Prema tome mozZe se
zakljuciti da je megaloblasti¢na anemija rezultat poremecaja u metabolizmu folata (Nemet,
2000). Deficit vitamina Bi» kod vegetarijanaca i vegana moZe biti prikriven radi njihove
prehrane bogate folnom kiselinom (Tablica 4) koja ovaj vitamin moze maskirati dok se ne
pojave zdravstveni problemi te se kod takvog nacina prehrane preporuca konzumiranje

dodataka koji sadrze ovaj vitamin ili namirnice obogacéene vitaminom B1, (Watanabe, 2014).
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Tablica 4 Gradijent vitamina B12 koji se nalazi u hrani u razli¢itim vrstama prehrane, u
rasponu od nista u veganskoj prehrani do visoko u prehrani svejeda, bez unosa dodataka

prehrani ili obogacene hrane (adaptirano prema Niklewicz i sur., 2022)
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Znakovi deficita su depresija, smanjena koncentracija, zbunjenost i umor dok kod neuroloskih
komplikacija moze do¢i do gubitka osjeta, hipotenzije i miSi¢ne slabosti. Brojna istraZivanja
dokazala su povezanost niskog unosa vitamina Biy sa kardiovaskularnim bolestima i
dijabetesom a povezuje ga se i sa kognitivnim oStecenjima, demencijom, mozdanim udarom,

neuroloskim poremecajima te Alzhemerovom bolesti (Sobczyriska-Malefora, 2021).
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Jo$ jedna autoimuna neurodegenerativna bolest Zivéanog sustava koja se povezuje sa
deficitom Bz vitamina je multipla skleroza pa ne cudi veliki interes u kontekstu rane
dijagnostike i lijeCenja ovog degenerativnog stanja (Sobczyrnska-Malefora, 2021).

Osobe oboljele od dijabetesa tip 2 i trudnice sa gestacijskim dijabetesom mogu razviti deficit
vitamina Biz i primjenom lijeka metformina koji se koristi za kontrolu glukoze u krvi.
Neravnoteza metabolizma vitamina B1; izazvana metforminom koji sniZzava aktivnost folata i
vitamina B12 moZe dovesti do poremedaja ekspresije gena, inhibirati rast placente i fetusa,
dovesti do spontanih pobacaja, anomalije ploda, preeklampsije, niske porodajne mase ploda,
prijevremenog rodenja te neonatalne smrti (Owen i sur., 2021). Svakodnevnim unosom
metformina u organizam trudnice (Slika 4) moZe doé¢i do oSteéenja Cl1 metabolizma i
mitohondrijskog disanja te posljedi¢no dovesti do ograni¢enog rasta placente i fetusa. Ovakvo
stanje povecava rizik od prijevremenog porodaja djeteta te povecava rizik oboljenja djeteta

od kardiovaskularnih bolesti u odrasloj dobi (Owen i sur., 2021).

F— -]
= M'E% Fetus manji za razliku
3 od svoju gestacijske
4 Vitamin B12 Preuzimanje dobi
| Folat nutrienata
Oslabljenog —+
mitehondrijsko disanje
—_— —_—
Unos u placentu Metilacija
gZena
Transplacnetarno C=labljen
izlaganje metforminu jedan ugljik
petahaeay + Povecan rizik od
J kardiovaskularnih

bolesti u budutnosti

@ & 2

Fetalno programiranje

Slika 4 Mehanizam ucinka metformina na posteljicu i fetus

(prilagodeno prema Owen i sur., 2021)

U predklinickim studijama provedenim na miSevima niska razina vitamina Bi, povedava
nakupljanje lipida u adipocitima i uzrokuje dislipidemiju. Dislipidemija je klju¢ni faktor rizika za
aterosklerozu i kardiovaskularne bolesti te se smatra da su niski unos B12i dislipidemija usko

povezani. Niska razina Bi, vitamina povezana je sa povisenom razinom lipopoteina niske
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gustoce (LDL kolesterol), ukupnog kolesterola i lipoproteina visoke gustoée (HDL kolesterol) iz
kojeg se posljedi€no mogu razviti metaboli¢ki poremecaji kao Sto su pretilost, inzulinska
rezistencija, dijabetes tip 2 i kardiovaskularne bolesti (Boachie, 2020). Neke od preporuka
osobama koje ne konzumiraju namirnice Zivotinjskog podrijetla su uzimanje dodataka
prehrani koji sadrze vitamin B12, konzumacija obogaéene hrane ali i kontrola krvne slike svakih
3-6 mjeseci kako bi se na vrijeme ustanovilo odstupanje i koli¢ina vitamina B12 (Niklewicz i
sur.,2022).
Deficit vitamina B karakterizira se preko sustava stupnjevanja pa tako imamo:

» Stadij 0 - serumska koncentracija je snizena,

» Stadij 1 - serumska koncentracija je sniZena te metabolicke abnormalnosti, visoka

vrijednost testa supresije, povisena vrijednost metilmaloni¢ne kiseline i homocisteina,
» Stadij 2 - pojava subklini¢kih abnormalnosti, pojava blagih hematoloskih i neuroloskih
promjena bez anemije

» Stadij 3 - izraZeni blagi klini¢ki hematoloski i neuroloski poremecaji (Nemet, 2000).
Deficit vitamina B12 u populaciji se javlja ve¢cinom u 0, 1 i 2 stadiju gdje ne dolazi do izrazenih
simptoma i poremecdaja. Tako su ovom deficitu najvise izloZzena dojencad zbog majcinog
mlijeka koje ne sadrzi veliku koli¢inu B1,, starije osobe zbog slabije apsorpcije ovog vitamina
uslijed degenerativnih promjena probavnog sustava te djeca, vegani i vegetarijanci zbog
prehrane siromasne Zivotinjskim proteinima (Rush i sur., 2014). Deficit vitamina B, takoder
moZe nastati uslijed povecanih potreba organizma za tim vitaminom a to su stanja poput
trudnoée, hipertireoze i tumora (Unal i sur., 2015). Jedno od obiljeZja anemije je smanjeno
stvaranje eritrocita zbog poremecaja u sazrijevanju dok su za pomo¢ u sazrijevanju jezgre
potrebni vitamin B1, i folna kiselina. Za sazrijevanje hemoglobina u citoplazmi potrebno je
7eljezo te ako nema vitamina By, folata i Zeljeza razvit ¢e se anemija (Unal i sur., 2015).
Dobrovoljni davatelji krvi imaju vedi rizik za deficit Zeljeza, vitamina B1, i folataosobito ako je
doniranje krvi uclestalo. Gubitak Zeljeza, vitamina Bi, i folata brzo se metabolizira i
nadoknaduje kod zdravih osoba, medutim problem predstavlja neadekvatna prehrana kod
koje se zalihevitamina i minerala u organizmu sporije obnavljaju i nadoknaduju (Shah i sur.,
2015).
Kalus i suradnici (2008) navode kako je kod dobrovoljnih davatelja krvi koji uzivaju u
cigaretama uocena smanjena apsorpcija folne kiseline i vitamina Bs djelovanjem nikotina.

Dobrovoljni davatelji krvi koji su imali ¢este konzumacije alkohola imali su znatno veée razine
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vitamina Be jer alkohol povecava apsorpciju vitamina Be iz hrane. S druge strane Zene koje su
koristile kontracepciju imale su smanjenu razinu vitamina Bi; u organizmu. Preporuka
dobrovoljnim davateljima krvi je nadoknada Zeljeza, vitamina i minerala kroz adekvatnu
prehranu a Cesto se savjetuje i suplementacija (Kalus i sur., 2008).

Kod makrocitne anemije dijagnoza se postavlja mjerenjem koli¢ine vitamina B12 u serumu Cije
su vrijednostiispod 148 pmol/I. Pri mjerenju koncentracije vitamina u serumu moze se koristiti
mikrobioloski test gdje su mikroorganizmi u izravnom odnosu s koncentracijom vitamina Bi».
Laboratorijske pretrage otkrivaju sliku anemije uz povisene vrijednosti prosje¢ne vrijednosti
eritrocita (MCV) od 100-150 fl, retikulocitopenije, leukopenije i trombocitopenije dok citoloski
razmaz periferne krvi pokazuje poveéanje megalocita (Tablica 5). Biokemijske pretrage
otkrivaju povisene vrijednosti enzima laktat-dehidrogenaze (LDH), te indirektnog bilirubina,

Zeljeza i feritina uz snizenu koncentraciju haptoglobina(Vrhovec i sur., 2008).

Tablica 5 Laboratorijske pretrage (Kirin, 2016)

HEMATOLOSKE CITOLOSKI BIOKEMIJSKE PRETRAGE
PRETRAGE RAZMAZ KRVI

1 McV megalociti 4 LDH

J retikulociti anizocitoza 1 indirektni bilirubin

J neutrofili poikilocitoza 1 Fe, feritin

J trombociti § haptoglobin
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Neki od ¢imbenika rizika za razvoj deficita vitamina B12, neovisno o stadiju su:

>

YV V V VY

malapsorpcija vitamina Bi» uzrokovana gastritisom ili lijekovima za povisenje pH
Zeluca, inhibitori protonskih pumpi,

autoimune bolesti kao $to su perniciozna anemija i Sjogrenov sindrom,

smanjivanje funkcije Zeluca operacijama ili resekcija tankog crijeva

kroni¢ni alkoholizam, starije osobe, vegetarijanska i veganska prehrana,

kroni¢na upala gusterace, Chronova bolest, Whippleova bolest, celijakija, crijevni
limfomi,

lijekovi poput metmorfina, antacida, H2- blokatori, antibiotici itd.,

nedostatak transkobalamina Il, genetiski poremecaji (Lachner i sur., 2012).
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3. Eksperimentalni dio

3.1 ZADATAK

IstraZzivanje je imalo za cilj utvrditi prehrambeni unos vitamina Bi, medu dobrovoljnim

davateljima krvi.

3.2 ISPITANICI | METODE

Rezultati izdvojeni za potrebe ovog diplomskog rada dio su velikog istrazivanja koje se provodi
u vecem broju klini¢kih centara u Hrvatskoj (Osijek, Zagreb, Rijeka i Zadar) o ispitivanju utjecaja
vitamina B12 i Zeljeza na rizik i progresiju kolorektalnog karcinoma.

Segment ovog dijela istrazivanja je pod nadleZnosti Etickog povjerenstva KBC-a Osijek, za Sto

je ishodovana suglasnost istoga (Broj odluke: R2-8262/2020, datum: 31. 8. 2020.).

3.2.1 Ispitanici

U istrazivanju je sudjelovalo ukupno 63 dobrovoljnih davatelja krvi koji su regrutirani na
Klinickom zavodu za transfuzijsku medicinu KBC-a Osijek. Postupak informiranog pristanka i
prikupljanje podataka provedeno je direktnim intervijuiranjem. Regrutacija ispitanika je
provedena u periodu od 7. do 21. srpnja 2021. godine.

Prilikom odabira ispitanika koristeni su slijededi kriteriji.

Ukljucivi kriteriji:

e QOba spola

40 do 80 godina starosti
e Indeks tjelesne mase do 35 kg/m2
e Prehrana koja ukljuéuje konzumaciju i animalnih i biljnih skupina hrane (omnivorska)
e Hrvatsko govorno podrucje
e Potpisana suglasnost za sudjelovanje u istrazivanju
Iskljucivi kriteriji:
e Dijagnoza dijabetesa tipa 1 ili tipa 2
e Terapija antacidima (Gastal i sl)

e Kronic¢na primjena nesteroidnih antiinflamatornih lijekova (ibuprofen, voltaren)

Mladi od 40 godina

Stariji od 80 godina
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3. Eksperimentalni dio

e Redovita uporaba dodataka prehrani koji sadrze Zeljezo, vitamin B1z, vitamin D i/ili
kalcij

e Indeks tjelesne mase vedi od 35 kg/m?

e Prehrana koja iskljucuje konzumaciju mesa (npr. veganska, vegetarijanska ili
laktoovovegetarijanska)

e Nerazumijevanje hrvatskog jezika i pisma

¢ Nije potpisana suglasnost za sudjelovanje u istrazivanju

e Osim navedenih kriterija, ukoliko su dobrovoljni davatelji krvi na bilo koje pitanje u

upitniku za davatelje dali odgovor DA, bili su iskljuceni iz istrazivanja.

3.2.2 Antropometrijska mjerenja
Ispitanicima je izmjerena tjelesna masa, visina te obujam struka pomocu vage i centimetarske
vrpce te se iz dobivenih podataka izracunavao BMI za svaku osobu. Svi ispitanici su svrstani u

kategorije stanja uhranjenosti prema tablici 6.

Tablica 6 Kategorije stanja uhranjenosti s obzirom na izracunati indeks tjelesne mase

(World Obesity, 2023)

Kategorija BMI-a BMI (kg/m?)

Pothranjenost <18,5

Normalna tjelesna masa 18,5-24,9

Povecana tjelesna masa 25,0-29,9

Pretilost >30

3.2.3 Opdi upitnik

Pitanja su obuhvatila opée karakteristike (dob, spol, obrazovanje, socio-ekonomske
karakteristike, komorbiditeti, koristenje lijekova ili dodataka prehrani) te pitanja o opéim
prehrambenim navikama poput broja obroka u danu, preskakanje obroka, preferencija slane

i ljute hrane, pusenje, konzumacija alkohola i samoprocjena fizicke aktivnosti.
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3. Eksperimentalni dio

3.2.4 Procjena prehrambenog unosa vitamina B,

Za potrebe procjene prehrambenog unosa vitamina B1, koristen je semikvantitativan upitnik
o ucestalosti konzumacije hrane koja je dobar prehrambeni izvor vitamina B12. Namirnice koje
su navedene u upitniku kao dobar izvor vitamina B12 su meso, riba, jaja, mlijeko i mlijecni
proizvodi te obogacene Zitarice. Upitnik sadrzi ukupno 31 namirnicu za koju je bila ponudena
sliededa ucestalost konzumiranja: 2 i vise puta na dan, jednom dnevno, 3-5 puta tjedno, 2-3
puta tjedno, jednom tjedno, 2-3 puta mjesecno, jednom mjesecno i rjede.

Upitnici su obradeni pomocu ra¢unalnog programa NutriPro koji koristi nacionalne tablice o

sastavu namirnica i pi¢a za izracun (Kaié¢-Rak i Antoli¢, 1990).

3.2.5 Analiza uzoraka krvi

Analizom krvnog seruma dobivene su koli¢ine vitamina B1z za svakog ispitanika te je uradena
kompletna krvna slika kako bi se dobio uvid u ostale parametre i procijenilo opce zdravstveno
stanje pacijenata. Kompletna krvna slika radena je na hematoloskom broja¢u Sysmex XN-2000
(Sysmex Corporation, Kobe, Japan) dok su sve biokemijske analize radene na Beckman Coulter
AU 480 biokemijskom analizatoru (Beckman Coulter, Inc., Brea, USA). C reaktivni protein
(CRP), feritin i transferin radeni su imunoturbidimetrijskom metodom, dok se saturacija
transferina odredivala racunski iz Zeljeza i ukupne sposobnosti vezanja Zeljeza u tijelu (TIBC).
Svi ostali parametri (bilirubin, kreatinin, glukoza, enzimi (ALP, AST, ALT, LD, GGT), elektroliti)

radeni su spektofotometrijski.

3.2.6 Statisticka obrada rezultata

Rezultati su obradeni primjenom tabli¢nog alata (MS Office Excel, inacica 2016) i programom
Statistica (Statsoft, inacica 13.3).

Rezultati su prikazani apsolutnim i relativnim frekvencijama te kao srednja vrijednost i

standardna devijacija odnosno medijan i interkvartilni raspon.
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4. Rezultati i rasprava

U istraZivanju je sudjelovalo devet Zena i 52 muskarca u dobi od 37 + 11 godina (20 do 63

godine), bez znacajnih razlika u antropometrijskim pokazateljima (Tablica 7).

Tablica 7 Dob, osnovni antropometrijski pokazatelji, odabrani parametri krvne slike i vitamin

B12 u stolici
Ukupno Zene Muskarci
(N=61) (n=9) (n=52)
Sr.vrij. £SD | Min — Max Sr.vrij. £ SD Sr.vrij. £ SD
Dob (god) 37+11 20-63 41,44 +9,58 36,01 £11,43
BMI (kg/m?) 27,7+3,9 19,6 -40,1 27,65 +5,61 27,67 £ 3,57
Struk/visina 0,53+0,07 | 0,41-0,74 0,54+0,10 0,52+ 0,06
Hemoglobin (g/L) 147 £ 10 125-169 1356 1509
Zeljezo (umol/L) 16,9+6,9 | 3,7-37,7 14,9+9,6 17,2+ 6,4
MCV (fL) 88,6+8,4 32,6 -99,4 90,4 +5,7 88,2+ 8,8
CRP (mg/L) 2,3+2,1 0,3-9,2 42+2)9 20+1,8
Transferin (g/L) 2,92+0,41 | 2,22—-4,06 2,97 £ 0,49 2,91 +£0,39
Feritin (pg/L) 59 +47 13-183 38+28 63 +49
Saturacija transferina (%) 31+36 2-293 53+91 27 £11
B12 (pmol/L) 332+421 | 51-1476 177 £ 80 366 + 459
SD - standardna devijacija, Min - Max - raspon minimalne i maksimalne vrijednosti

BMI — indeks tjelesne mase, MCV - prosjecni volumen eritrocita, CRP — C reaktivni protein

S obzirom na mali broj Zena u uzorku, statisticka obrada rezultata radena je na razini cijele

grupe ispitanika.
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Slika 5 Socioekonomske karakteristike ispitanika
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NajviSe ispitanika ima srednju stru¢nu spremu (57,4 %), a ukupan udio ispitanika viseg stupnja

obrazovanja (VSS, VSS i DR.SC. ukupno) iznosi 41,0 % $to je u skladu sa visokim mjese¢nim

prihodima kod 63,9 % (Slika 5). Visi stupanj obrazovanja je povezan s ve¢im prihodima, uslijed

Cega su te osobe manje cjenovno osjetljivije od osoba koje imaju manji stupanj obrazovanja a

time i manje prihode. Isto tako, osobe koje imaju vedi stupanj obrazovanja su i digitalno

obrazovanije te visSe provode vremena na pretraZivanje informacija o namirnicama, vise brinu

o zdravlju i sigurnosti namirnica kao i na samu kupovinu i unos istih. Takoder s obzirom da su

sela danas razvijenija i urbanija a gradovi imaju mogucnost nabave vecéine namirnica kroz cijelu

godinu, ljudima je omoguéena konzumacija svih vrsta namirnica neovisno o njihovoj sezoni

(Mazi¢, 2020).
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Slika 6 Distribucija ispitanika prema kategorijama stanja uhranjenosti

Zabrinjava Cinjenica kako vise od polovice ispitanika ima povecanu tjelesnu masu (50,8 %) ili
je pretilo (19,7 %) (Slika 6). Ovi podaci su u skladu s drugim istrazivanjima provedenima na
podrucju Republike Hrvatske koji dokazuju da su Hrvati generalno upoznati sa problemom
pretilosti ali bez obzira na znanje koje posjeduju i dalje Zive nezdravim nacinom Zivota. Kao i
kod ostalih drzava u svijetu s izrazenim problemom debljine i u Hrvatskoj najveéi problem
predstavlja sjedilacki nacin Zivota odnosno smanjena ili potpuni izostanak tjelesne aktivnosti.
Takoder, uZurbani nalin Zivota, stres i neadekvatna prehrana koja uklju¢uje znalajnu
konzumaciju brze hrane utjeCe na povecanje tjelesne mase, odnosno pretilosti (Maslarda,

2020). Povecani BMI jedan je od vaznih rizi¢nih ¢cimbenika za CRC (Banjari i Fako, 2013).

Korelacija antropometrijskih pokazatelja i odabranih parametara krvne slike prikazana je u
Tablici 8. Ocekivano, visi BMI je povezan s visSim vrijednostima CRP-a, odnosno govori u prilog
prisutnoj upali niskog intenziteta. Brojnim je istrazivanjima potvrdeno kako povisene
vrijednosti upalnih markera i pretilost imaju vaznu ulogu u razvoju CRC-a (Pietrzyki sur., 2015).
Takoder, vise vrijednosti CRP-a su povezane s nizim statusom Zeljeza, ukljucujucii vrijednosti
feritina, no vrijednosti nisu postigle statisticku znacajnost. Ovi rezultati su ocekivani i nazivaju

se anemija kronic¢ne inflamacije, te kao takva je vazno klini¢ko obiljezje (Fertrin, 2020).
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4. Rezultati i rasprava

Tablica 8 Koeficijenti korelacija izmedu antropometrijskih i odabranih parametara krvne slike

ispitanika
g ° c
) = c
o N © w
= (=
struk/visina | 0,836*
Hgb 0,152 | -0,027
Zeljezo 0,214 | 0,120 | 0,342
MCV 0,046 | -0,109 | 0,142 0,486*
CRP 0,538* | 0,663* | -0,142 |-0,105 | -0,319
Transferin | 0,043 | 0,147 -0,134 |-0,395 |-0,573 | 0,377
Feritin 0,077 | 0,135 0,347 0,338 0,247 -0,203 | -0,513*
STrf 0,136 | -0,002 | 0,348 0,797* | 0,683* | -0,274 | -0,624* | 0,381
B1» 0,124 | 0,029 0,240 0,593* | 0,551* |-0,179 |-0,144 | 0,375 0,427

BMI — indeks tjelesne mase, Hgb — hemoglobin, MCV — prosjecni volumen eritrocita, CRP — C reaktivni protein,
sTrf — transferinski receptor, * - oznacava statisticku znacajnost kod p<0,05

U stanjima kada su povisene vrijednosti CRP-a koje ukazuju na upalni proces, vrijednost
hemoglobina ¢e biti snizena, no takva se vrijednost mora uzeti s dozom opreza jer se najcesce
radi o tzv. laznoj anemiji (Cappellini i sur., 2017). Ipak, s obzirom da je kod ispitanika koji imaju
povisen CRP niza vrijednost feritina treba razmisliti o drugim mogucéim uzrocima, nikako ne da
se radi o prethodno spomenutom stanju. Od mogudih uzroka, treba uzeti u obzir i nutritivni,
odnosno dostatnost unosa Zeljeza kroz prehranu. Naime, brojna istrazivanja su pokazala kako
je povisen BMI povezan s losijim statusom Zeljeza (Choma i sur., 2015).

Utjecaj povecane vrijednosti CRP-a dovodi do povecanja peptidnog hormona hepcidina koji se
stvara u jetri Covjeka i odgovoran je za proces regulacije metabolizma Zeljeza u organizmu.
Niza razina Zeljeza u krvi povezana je s upalnim odgovorom u organizmu jer se i domadcin i
patogen kao npr. virusi, bakterije i odredena stanja u organizmu natjecu za Zeljezo. Porastom
koncentracije hepcidina dolazi do uklanjanja Zeljeza iz cirkulacije kako bi se organizam obranio
sprjecavajudi rast i preZivljavanje patogena (Sangkhae i Nemeth, 2017).

Koncentracija vitamina B1z u stolici korelira s visim vrijednostima serumskog Zeljeza (r=0,593)

i MCV-a (r=0,551). MCV ukazuje na status folata i vitamina B1,. Poveéana vrijednost MCV-a ili

29



4. Rezultati i rasprava

makrocitoza je povezana s deficitom vitamina Biz i folne kiseline, vaznih supstrata u C1
metabolizmu (Yang, 1996; Maner i Moosavi, 2022). Bolest jetre, hiperglikemija, alkoholizam i
pusenje te druga patoloska stanja mogu biti povezani s pove¢anim MCV-om (Maner i Moosavi,
2022). Osim toga, povisene vrijednosti MCV-a su povezane s povecanim rizikom od smrti,
ukupno i smrti uzrokovanoj karcinomom kod ne-anemic¢nih osoba koje nemaju dijagnozu

karcinoma (Yoon i sur., 2016).

Ukupan prehrambeni unos vitamina B12 u danu iznosio je 14,29 + 13,31 ug (1,40 do 55,19
pg/dan) i ukazuje na velike varijacije u prehrambenom unosu (Tablica 9).

Znacajne razlike u doprinosu pojedinih namirnica/ skupina namirnica je jo$ izrazeniji kada se
promatra njihov doprinos ukupnom unosu vitamina B (Slika 7). Vidljivo je da Zitarice za
dorucak, koje se obogaduju vitaminom Bz, doprinose dnevnom unosu sa ¢ak 35%. S druge
strane, doprinos mlijeka i mljeénih proizvoda, koji sadrze vitamin B1, najveée boraspoloZivosti
se kreée od 0,89 % za sireve do 5,16 % za mlijeko. Dosadasnja istraZivanja u skladu su sa
dobivenim rezultatima u kojima obogadene Zitarice s vitaminom Biy predstavljaju visoki
doprinos dnevnog unosa ovog vitamina. Visok unos cjelovitih Zitarica i prehrambenih vlakana
snazno utje¢u na zastitu i rizik od CRC osobitno kod muskaraca (Banjari, 2018). Isto tako
rezultati ovoga istraZzivanja potvrduju da su najvazniji doprinosi unosu vitamina B1; meso i
mesni proizvodi ukupno 37,45 % te mlijeko i mlije¢ni proizvodi ukupno 8,22% (Lavrisa, 2022).
Mesne preradevine, crveno te usoljeno meso smatraju se najvaznijim ¢imbenicima rizika za
nastanak CRC-a kao i karcinoma probavnog sustava, povisenog kolesterola i visokog krvnog

tlaka (Vitek, 2021).
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Tablica 9 Ukupan dnevni unos vitamina B1; iz prehrane te unos iz pojedinih skupina hrane

N | Sr.vrij. | SD Min Max

MESO | MESNI PROIZVODI
Govedina (pecena, kuhana) 61 0,28 0,52 0,00 2,96
Govede iznutrice 61 0,00 0,00 0,00 0,00
Ostale iznutrice 61 0,57 1,85 0,00 10,92
Janjetina 61 0,15 0,63 0,00 4,90
Divlja¢ 61 0,22 0,76 0,00 5,39
Svinjetina 61 0,15 0,14 0,00 0,56
Sunka (kuhana, dimljena) 61 0,32 1,41 0,00 11,00
Suhomesnati proizvodi 61 0,64 0,63 0,00 3,00
Ostali mesni proizvodi (salame, pastete, | 61 0,46 0,51 0,00 187
hrenovke)
Piletina (pecena) 61 0,29 0,40 0,00 1,30
Pilece jetrice 61 2,26 5,63 0,00 26,02
Puretina 61 0,02 0,04 0,00 0,24
RIBA | MORSKI PLODOVI
Osli¢ 61 0,29 1,66 0,00 13,00
Skusa 61 0,39 2,14 0,00 16,24
Pastrva 61 0,14 0,36 0,00 1,87
Rjec¢na riba (Saran, som, smud) 61 0,34 0,95 0,00 4,90
Sardine 61 0,20 0,71 0,00 2,80
Haringe 61 0,05 0,26 0,00 1,93
Losos 61 0,04 0,11 0,00 0,67
Tuna 61 0,41 1,72 0,00 13,44
Bakalar 61 0,02 0,15 0,00 1,20
Skampi 61 0,00 0,01 0,00 0,07
Skoljke 61 0,00 0,00 0,00 0,00
Hobotnica 61 0,05 0,29 0,00 1,62
MLIJEKO | MLIJECNI PROIZVODI
Mlijeko 61 0,74 0,80 0,00 3,60
Biljna mlijeka 61 0,15 0,58 0,00 3,70
Sir tvrdi 61 0,05 0,07 0,00 0,43
Sir svjezi 61 0,08 0,13 0,00 0,79
Jogurti (sve vrste) 61 0,31 0,49 0,00 2,88
OSTALO
Zitarice za dorucak 61 5,06 8,39 0,00 32,00
Jaja (kuhano/peceno) 61 0,60 0,68 0,00 3,95

SUM 61 14,29 13,31 1,40 55,19

SD — standardna devijacija, Min — minimalna vrijednost, Max — maksimalna vrijednost
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Zitarice za dorucak
biljna mlijeka 1,06
sirevi [ 0,89
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Slika 7 Doprinos ukupnom unosu vitamina B12 (%)

lako je bioraspoloZivost vitamina B12 iz jaja mala zbog lake dostupnosti i Ceste konzumacije jaja
doprinose dnevnom unos vitamina B12 s 4,16 % (Slika 7). Iznenaduje Cinjenica da kod ispitanika
unos ribe i morskih plodova ukupno iznosi 13,38 %, dok unos mesa govedine, svinjetine i
janjetine iznosi 4,14 %, te se riba i morski plodovi nalaze na visokom mjestu po doprinosu
dnevnom unosu vitamina B1, ispitanika. Svjeza morska riba kao i morski plodovi danas je
dostupna kako u primorskoj Hrvatskoj tako i u kontinentalnoj Hrvatskoj te stanovnistvo nije
zakinuto za unos ove vrste namirnica. S druge strane stanovnisvo kontinentalne Hrvatske
manje konzumira rije¢nu ribu, a vise morsku ribu (doprinos unosu vitamina B2 iznosi 3,38 %
odnosno 9,81 %). Ovo se moZe objasniti konzumacijom konzervirane ribe (sardine i tune) koje
su cjenovno pristupacnije a i dostupne su tijekom cijele godine. Bez obzira na dobivene visoke
dnevne unose vitamina B, putem ribe u ovom istrazivanju, u prehrani stanovnistva Hrvatske
riba je nedovoljno zastupljena. Prosjecna godisnja konzumacija ribe kre¢e se od 8 do 10
kilograma po stanovniku za razliku od konzumacije suhomesnatih proizvoda koja iznosi oko 15
kilograma godisnje (Bakir, 2018). Rezultate spomenutog istrazivanja potkrepljuju i ovi rezultati
gdje je doprinos dnevnom unosu vitamina B1; iz suhomesnatih proizvoda 6,70 %. Usporedujuci
Hrvatsku s drugim zemljama Europske unije unos ribe u svakodnevnoj prehrani je manji od
prosjeka koji iznosi oko 20 kilograma ribe po stanovniku (Bakir, 2018). Doprinos dnevhom

unosu vitamina Bz uvelike doprinosi i unos iznutrica koji se kreé¢e do 3,9 % a iz dobivenih
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podataka mozZe se vidjeti da je unos pileéih jetrica visoko zastupljeniiznosi 15,78 %, Sto poslije
Zitarica €ini najveéi dnevni doprinos unosu vitamina B1; kroz odredenu namirnicu. Pileée
jetrice i druge iznutrice su popularne namirnice medu dobrovoljnim davateljima krvi koje
Cesto konzumiraju kako bi nadoknadili gubitak Zeljeza i stvarili nove zalihe uslijed cestog
darivanja krvi. U 100 g govedih jetrica nalazi se 100 pg Zeljeza dok u 100 g pileéih jetrica sadrzaj
Zeljeza iznosi 24,1 ug, stoga ne iznenaduje podatak visokog unosa ovih namirnica koje su
financijski prihvatljive i lako dostupne. Doprinos unosu vitamina B12 iz mesa peradi iznosila je
2,17 % a mesa divljaci 1,57 %. Opcenito mlijeko, mlijecni proizvodi i meso biljojeda sadrzi vece
koli¢ine vitamina B1» za razliku od mesa peradi i jaja jer se u Zelucu biljojeda, s obzirom na
njihovu ishranu nalaze razliciti mikroorganizmi koji sintetiziraju vitamin B1. Sintetizirani B12

.....

(Watanabe i Bito, 2017).
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4. Rezultati i rasprava

Tablica 10 Koeficijenti korelacija izmedu ukupnog unosa vitamina B1 i unosa vitamina B1; iz

promatrane hrane/ skupina hrane

Koeficijent korelacije s ukupnim

Hrana/ skupina hrane Sr.vrij. | SD dnevnim unosom vitamina Bi,
Govedina 0,28 0,52 0,419*
Govede iznutrice 0,00 0,00

Ostale iznutrice 0,57 1,85 0,242
Janjetina 0,15 0,63 0,204
Divlja¢ 0,22 0,76 0,308*
Svinjetina 0,15 0,14 0,195
Sunka (kuhana, dimljena) 0,32 1,41 0,045
Suhomesnati proizvodi 0,64 0,63 0,249
Ostali mesni proizvodi 0,46 0,51 0,128
Piletina 0,29 0,40 0,118
Pilece jetrice 2,26 5,63 0,546*
Puretina 0,02 0,04 0,124
Osli¢ 0,29 1,66 0,297*
Skusa 0,39 2,14 0,082
Pastrva 0,14 0,36 0,325*
Rjeéna riba (Saran, som, smud) 0,34 0,95 0,121
Sardine 0,20 0,71 0,393*
Haringe 0,05 0,26 -0,069
Losos 0,04 0,11 0,384*
Tuna 0,41 1,72 0,222
Bakalar 0,02 0,15 0,254*
Skampi 0,00 0,01 0,254*
Skoljke 0,00 0,00

Hobotnica 0,05 0,29 0,466*
Jaja 0,60 0,68 0,285*
Mlijeko 0,74 0,80 0,197
Biljna mlijeka 0,15 0,58 0,226
Sir tvrdi 0,05 0,07 0,256*
Sir svjezi 0,08 0,13 0,340*
Jogurti (sve vrste) 0,31 0,49 0,202
Zitarice za dorucak 5,06 8,39 0,767*
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4. Rezultati i rasprava

Utvrdena je statisticki znacajna korelacija izmedu ukupnog unosa vitamina B1; i doprinosa
unosu (od najveceg koeficijenta korelacije prema najmanjem) iz Zitarica za doruéak (R=0,767),
pilece jetrice (R=0,546), hobotnice (R=0,466), govedine (R=0,419), lososa (R=0,384), svjeZeg
sira (R=0,340), sardina (R=0,393), pastrve (R=0,325), divljaci (R=0,308), osli¢a (R= 0,297), jaja
(R=0,285), tvrdog sira (R=0,256), bakalara (R=0,254) i Skampa (R=0,254) (Tablica 10).
Rezultati pokazuju odmak od tradicinalnog principa pprehrane kontinentalne Hrvatske,
odnosno konzumacija Sunke je niska, a ¢ak se ni suhomesnati proizvodi nisu pokazali kao
znacajni u doprinosu ukupnom unosu vitamina Bi2. S druge strano, primije¢en je pozitivni
pomak u smislu znacajne konzumacije ribe i morskih plodova, unatoc¢ nesto slabije dostupnosti
morskih proizvoda i morske ribe u kontinentalnoj Hrvatskoj za razliku od primorske Hrvatske.
Takoder, unos jaja kod ispitanika je visok pa iako jaja ne sadrze znacajne koli¢ine vitamina B2,
zbog Ceste konzumacije predstavljaju vazan izvor vitamina Bix u svakodnevnoj prehrani
ispitanika. Rezultati pokazuju da ispitanici ¢esto konzumiraju mlijecne proizvode gdje se
najvise isticu sirevi a i Zitarice za dorucak (koje su uglavnom obogaéene vitaminom Bi3)
predstavljaju vazan izvor vitamina B12 u svakodnevnoj prehrani.

Dobiveni rezultati u skladu su sa dosadasnjim istrazivanjima koja potvrduju kako je visoka
konzumacija mesa i mesnih proizvoda, koja za sobom nosi cijeli niz negativnih posljedica za
zdravlje poput dijabetesa, kardiovaskularnih bolesti, i sl., razlog zbog kojih je deficit vitamina

B12 iznimno rijedak (Bray, 2018).
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5. Zakljucak

Na osnovu rezultata dobivenih u ovom istrazivanju mozemo zakljuciti:

Ukupan dnevni prehrambeni unos vitamina B1, kod ispitanika iznosio je 14,29 + 13,31
ug (1,40 do 55,19 pg/dan), uz velike varijacije doprinosa pojedine hrane/ skupina hrane
istome.

Najveci dorpinos dnevnom unosu vitamina Bi, ispitanika je iz mesa i mesnih
preradevina (37,45 %), a zatim Zitarica za dorucak (35,0 %) koje su najcesce obogacene
vitaminom Bi,.

Utvrden je znacajan doprisno ribe i morskih plodova ukupnom dnevnom unosu
vitamina B12 (13,38 %), Sto je tredi najvedi doprinos. Unato¢ tome, konzumacija ribe je
niska i trebalo bi ju promovirati zbog brojnih pozitivnih u¢inaka na zdravlje.

Doprinos mlijeka i mlijecnih proizvoda iznosi 8,22 %, a upravo je ovo hrana koja sadrzi
vitamin Bi2 najvece bioraspolozZivosti. Mlijeko je jeftina i Siroko rasprostranjena
namirnica koja sadrzi velike koli¢ine vitamina B12 i bjelancevina. Postoji moguénost da
mlijeko sluzi kao zamjena za namirnice bogate bjelancevinama osobito zbog svoje
cjenovne dostupnosti.

Jaja su se pokazala vaznima u dnevnom doprinosu vitamina Bi12 (4,16 %) zbog Ceste
konzumacije medu ispitanicima.

Ocekivano, pilece jetrice su se takoder pokazale znacajnima za ukupan dnevni unos
vitamina B1,. Dobrovoljni davatelji krvi ¢esto odabiru jetru i iznutrice opcenito jer su
najbolji izvor Zeljeza, koje je neophodno nadoknaditi nakon davanja krvi.

Zabrinjava visok udio ispitanika s pove¢anom tjelesnom masom i pretilih te prisutnost
upale niskog intenziteta koji su vazni ¢imbenici rizika za CRC. Takoder, tradicionalna
prehrana kontinentalne Hrvatske podrazumijeva znacajnu konzumaciju crvenog i

procesiranog mesa, najjacih nutritivnih ¢cimbenika rizika za CRC.
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7. Prilozi

Prilog 1 Op¢i upitnik i sSFFQ koristen u istrazivanju

Ispitanik: Datum:

Koje ste godine rodeni? Spol:  a)Muskarac b)Zena
Miesto u kojem Zivite: Zivite (zaokruzite): u braku/ rastavljen/ samac
Kolko djece mate? Koliko fjudiuz Vas Zivi u domacinstvu? ,odtogadjece

Vizvite u: a) viastotom stanu/kuci b)u domu (starackidom) ¢) sa skrbnicima (ukfucuje 1 Vasu djecu)
Vada struéna sprema: NK/SSS/VSS/VSS /mr.sc./dr.sc.
Trenutno ste (zaokruZite): NEZAPOSLEN/ ZAPOSLEN /U MIROVINI

Kojim novéanim znosom raspolaZete meseéno (napiSite znos po osobi domalinstva)

Na skali od 1do 10 zaokruZite broj kojiodgovara Vasem trenutnom stanju, kako se osjeéate.

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Jako lose Jako dobro

Koliko ste visoki? cm Koliko ste trenutno teski? kg

Bolujete liod neke bolest?
a) Kroniinigastrtis (koliko godina):
b) Deblina
c) Giht
d) Diabetes tip 2 (koliko godina):
e) Hipertenzija
f) Boleststitnjace
g) Drugo (napisite koja bolest):

Jeste liu perodu od zadnjih 6 meseciimali neki od simptoma (mozZete zaokruZiti vise odgovora)?

a) Nadutost k) Bezvolan sam

b) Zgaravica I) Losa koncentracia

¢) Muénina m) Smusenost

d) Povracanje n)Vrtoglavica (blaga)

e) Bolustomaku (abdomenu) 0)Brzo se zamaram

f) Bolucmevima p) Problemisa spavanjem (isprekidan san, ne moguzaspati)
g) Plinovi 1) Smanjen apett

h) Prolev(diaresa) s) Povecan apetit

i) Zatvor(konstipacia) t) Nagla slabost/malaksalost

) Depresia u) Oticanje udova (zglobova)

Je li uzadnja 3 mieseca doslo do promjene u VasojteZini? a) Ne, ednako samtezak
b) Da, smravio sam
¢) Da,udeblaosamse
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7. Prilozi

Ukoliko imate problema sa zatvorom (konstipacijom) na skali oznaciti koliko cesto imate problema s tim.

Nemam uopce Stalno

Ukoliko imate problema sa spavanjem na skali oznaciti koliko cesto imate problema s tim.

Nemam uopce Stalno

Kako biste ocienili svou kvaltetu Zivota sada? Stavite okomitu crtu na skali ispod.

Odiéna Jako bsa

Na skali oznacite kakav je Vas drustveni Zivot kao $to su druZenje s obiteljii prjatelima, praznicna okupliania za blagdane
(Bozi, Uskrs i sl.) i raziiéte oblietnice (rodendani, svadbe isl.). (stavite okomitu crtu na skali)

Izvrsno Jako lose

Na skali oznadte kakvo je Vase psihofzicko stanje: imate ceste promjene raspoloZenja, bezvolnost, nezadovolstvo,
poviacite se u sebe idr. (stavite okomitu crtu na skali)

|zvrsno Jako lose
Imate liproblema sa Zvakangem? a) Nemam jer imam potpunozdrave zube (protezu)
b) Imamproblema sa Zvakanjgem jernemamsve zube
Konstite li liekove?
a) Ne, nkakve

b) Liekoviprotivbolova (koje iu kojpjdozi):

c) Liyekove za smirenje (koje iu koypjdozi):

d) Liyekove za spavanje (koje iu koyjdozi):

e) Drugo (koje i u koypjdozi):

Konstite i neke suplemente? Koje i kolko?

Jeste likada probalineke u narodu konstene ljekove, npr. biline Cajeveisl.? Ako jeste, da li ste primietili nekakav efekat
na Vase zdravie?

Koliko puta na dan jedete?

Desava i Vamse da preskacete obroke? a)ne, nkada
b)da, cesto (3 do 4 dana u toku nedzlie jedem redovno)
¢) da, u pravilo (imam 1 do 2 obroka na dan)
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7. Prilozi

Procjena unosa se radi na mjesec dana.
Ispunjavate samo polja kod namirnica koje ste prosli mjesec jeli. Ako neku namirnicu niste jeli prosli
mjesec, precrtajte ju. Isto napravite i kod viSe proizvoda u jednoj rubrici, npr. Ostali mesni proizvodi (salame,
pastete hranovks)).
Koli¢inu koju ste pojeliupisujete pod Vasa porcija i odnosi se na koliinu hrane koju jedete ujednom obroku.
Srednje porcije Vam sluZe kao orjentir i to:

1) ako je Vasa porcija ista kao i srednja porcija onda stavite S,

2) ako je Vasa porcija upola manja stavite M,

3) ako je Vasa porcija 1,5 do 2 puta veca stavite V.
Najbolje bi bilo upisatitoénu koli¢inu hrane (npr. 350 ml mlijeka, 5jaja i sl.) koju pojedete u jednom obroku.

Datum ispunjavanja upitnika:

]
KAKO CESTO KOLICINA
AM 2+X | 1x | 3sx|23x | 1x | 23x| 1Xx srednjo Vasa

NAMIRNICA oan o | u | w | w | ome | owe | MR ore porcija
" 1 cdnudk

Govedina .

Govede iznutrice (koje) 00N

Ostale iznutrice 100 8

Janjetina . g-;:*“

Divljaé 150

Svinjetina . ;‘;‘:‘"

§unka fruhana, dimijens) ::‘:"‘I

Suhomesnati proizvodi s

Ostali mesni proizvodi 1008

{mlame, paitete, hrenovke)

. . 1 cdruudk ol
Piletina 1 bk
Pilece jetrice 1008

H 1 odnudk s
Puretina 7 buta
Oslic 1 G
Skusa 1 Ojla
Pastrva 1 Oyl
Rjecna riba (saran, zom, zmud) "l“::‘::“:l‘
Sardine .i:':.‘.
Haringe ;:::
Losos 150
Yuns oo
Bakalar 150 %

kampi S kom
koljke S kom
Hobotnica 1508
j 2 ko
Jaj2 [ [ [ I [ [ I I I [
. 1 Adica
Milijeko i 250mi
Zamjene za mlijeko Gopma, asa
200000, rdng, dademowo)
1 lovides
Sirtvrdi ‘:r-.urnluln
v 1 oadiha
Sir svjezi oo Hica
. Thom o
Jogurti (sve vrste) 200w

Zitarice zadorucak e T

juiee Hice

(navedite proizvodaca)

50



