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IZVLECEK

Izsledki Stevilnih Studij promovirajo uporabo antioksidantov za prepreCevanje
znotrajcelicne oksidacije in znizevanja oksidativnega stresa organizma. Vendar pa vse vec
novejSih raziskav opozarja na zmoznost pro-oksidativnega delovanja sinteticnih
antioksidantov, tako In vivo kot In vitro. Pomen tega podroc¢ja prehrane raste in zato smo
zastavili tako kvalitativen pregled, kot tudi kvantitativno eksperimentalno preverbo najbolj
razSirjenega dodatka v zivilih, vitamina C. Ugotavljali smo kako se obnasa v prisotnosti
nekaterih ionov v svoji okolici. Opravili smo tudi raziskavo na 408 naklju¢no izbranih
osebah glede uporabe vitaminskih in mineralnih dopolnilih v prehrani. Z anketnim
vprasalnikom smo poskusali ugotoviti kako razsirjena je uporaba vitaminskih in mineralnih
dopolnil, koliksen delez anketiranih uziva vitaminsko mineralna dopolnila, kako pogosto
jih uzivajo in katera vrsta dopolnil je najpogostejSa. Antioksidanti lahko zaradi lastne
avtooksidacije in sposobnosti redukcije redoks aktivnih kovinskih ionov pospesijo
nastajanje hidroksilnih radikalov. Zato smo izvedli $tudijo, kjer smo In vitro spremljali
reakcijo vitamina C ob prisotnosti redoks aktivnih kovin, dolocali znotrajceli¢no
oksidacijo, DNK poskodbe in aktivnosti antioksidativnih encimov na modelnem
organizmu Saccharomyces cerevisiae. Dobljene podatke smo poskusili podkrepiti s
Studijami, ki raziskujejo vpliv antioksidantov pri ljudeh. Omenjena celovita Studija pokaze
da so prehranski dodatki prisotni v prehrani Slovencev in da se ne zavedajo celovito
njihovih prednosti in slabosti, ob tem da jih ne jemljejo kot zamenjavo za raznoliko
prehranjevanje. Ekperimentalna Studija pa pokaze, da nekatere kovine povzrocijo pro-
oksidativno delovanje vitamina C.

IZHODISCA

V tem sestavku bomo spregovorili o vlogi antioksidantov pri preprecevanju nastajanja
reaktivnih kisikovih zvrsti oz pri njihovem odstranjevanju v kolikor nastanejo. Reaktivne
kisikove zvrsti (RKZ), prosti radikali in posledi¢no oksidativni stres so zaradi svoje
kompleksnosti podrocje raziskovanja tako nutricionistov, biologov, kemikov, zdravnikov,
tehnologov in obc¢asno tudi zanesenjakov, ki v tem podrocju vidijo moznost za nekaj vec.
Tako to podrocje dela zahteva se bolj pogljobljeno in celovito razumevanje dogajanja v
smislu metabolizma, kot tudi v smislu tehnoloskih postopkov, ki sooblikujejo znacilnosti
zivila od njive do Zlice.

Stevilne $tudije navajajo, da bi lahko z uporabo antioksidantov prepreevali nastanek
oksidativnega stresa. Vendar pa vse ve¢ raziskav dokazuje tudi nezaZelene ucinke
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antioksidantov, njihovo t.i. pro-oksidativno delovanje. Rezultati bazi¢nih raziskav
ugotavljajo pomembno vlogo vitaminov v patofiziologiji bolezni povezanih z oksidativnim
stresom (Abbey in sod., 1993; Emmert in Kirchner, 1999) kot so: ateroskleroza,
hipertenzija, katarakta, revmatoidni artritis, maligna obolenja, Parkinsonova in
Alzheimerjeva bolezen (Brown in sod., 1999; Love in Jenner, 1999; Halliwell in
Gutteridge 1999). Vzporedno z bazi¢nimi raziskavami potekajo tudi epidemioloske
raziskave, ki so ugotovile znizano pojavnost bolezni srca in ozilja in raka pri osebah, ki so
s hrano zauzile ve¢je koli¢ine vitaminov C, E in B-karotena. Pri teh osebah se je zviSala
serumska raven omenjenih vitaminov (Carr in Frei, 1999; Gey 1993; Gey in Puska, 1989).
Do sedaj je raziskovalcem uspelo dokazati znizano pojavnost raka in bolezni srca in ozilja
le pri ljudeh, ki zauzijejo dovolj veliko koli¢ino sadja in zelenjave, ne pa pri osebah, ki
uzivajo dopolnila vitaminov (Halliwell, 2000). UZivanje sadja in zelenjave zniza nastanek
prostih radikalov v telesu in s tem povzrocene oksidativne poskodbe DNK, medtem ko
veliko $tudij dokazuje, da le dopolnila vitaminov C, E in beta karotena DNK poskodb ne
znizajo (Deng in sod., 1998, Rehman in sod. 1998; Prieme in sod., 1997; Beatty in sod.,
1999; Rehman in sod., 1999).

Poleg tega multivitaminska dopolnila Stevilne institucije, ki regulirajo to podrocje (npr.
FDA, Urad za zdravila), klasificirajo kot nutriente, zato niso delezni sistemskih bio-
absorpcijskih in toksikoloskih preizkusov pred Siroko uporabo na trgu, kot jih opravljajo na
zdravilih. V ZDA se vitaminski pripravki, ki vsebujejo tudi 10 krat vecje vrednosti od
RDA (Recomanded daily intake), ne smatrajo kot zdravila, zato niso pod kontrolo Food
and Drug Administration (FDA), ki spremlja bioabsorbcijske in toksikoloske teste zdravil
pred prihodom na trziS¢e. Evropska komisija ima skoraj desetletje v pripravi predlog
regulative za podro¢je vitaminskih in mineralnih dopolnil (VMD), ki niso regulirana s
predpisi za podrocje zdravil, kar je s harmonizacijo zakonodaje prevzela tudi Slovenija. V
Sloveniji podro¢je vitaminskih in mineralnih dopolnil le delno ureja Pravilnik o razvrstitvi
vitaminskih in mineralnih izdelkov za peroralno uporabo, ki so v farmacevtskih oblikah, in
so dostopni na trziS¢u kot zdravila. Vitaminska in mineralna dopolnila za peroralno
uporabo, ki so v farmacevtskih oblikah, se Stejejo za zdravila, ¢e dnevni odmerki
vitaminov, mineralov in oligoelementov, ki jih vsebujejo, presegajo dolo¢ene vrednosti,
navedene v tabelah pravilnika (Ur.l. RS, §t. 83/2003).

Neupostevanje tega danes omogoca nekontrolirano uzivanje tudi velikih odmerkov
vitaminov in mineralov pri prebivalstvu. S tem namenom smo opravili Studijo glede
uporabe vitaminskih in mineralnih dopolnilih v prehrani. Z anketnim vprasalnikom smo
poskusali ugotoviti kako razsirjena je uporaba vitaminskih in mineralnih dopolnil, kolikSen
delez anketiranih uziva vitaminsko mineralna dopolnila, kako pogosto jih uzivajo in katera
vrsta dopolnil je najpogostejsa. S Studijo Studijo In vitro smo spremljali reakcijo vitamina
C ob prisotnosti redoks aktivnih kovin, dolocali znotrajceli¢no oksidacijo, DNK poskodbe
in aktivnosti antioksidativnih encimov na modelnem organizmu Saccharomyces cerevisiae.
Dobljene podatke smo poskusili podkrepiti s Studijami, ki raziskujejo vpliv antioksidantov
pri ljudeh.

METODE
Izvedba ankete

Studija je zasnovana na opisno - preseéni metodi, po nadinu izvedbe gre za anketo na
terenu. Merski instrument je bil vpraSalnik, ki je vseboval 31 vprasanj zaprtega tipa, z vec
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moznimi odgovori. VpraSalnik je bil sestavljen tako, da se je obkrozevalo podane trditve, v
posameznih primerih pa je bilo potrebno dopisati enega ali ve¢ moznih odgovorov. Da bi
bil vprasalnik razumljiv in optimalno sestavljen, smo opravili najprej pilotsko Studijo na 50
nakljuéno izbranih osebah. Zeleli smo, da bi vpraalnik omogodil pridobiti kar najveé
potrebnih informacij s podro¢ja VMD. Vsa vprasanja v anketnem vpraSalniku smo
oblikovali sami. Za sodelovanje je bilo zaproSenih 800 oseb. Ankete je izpolnilo 408 oseb,
sodelovanje je zavrnilo 392 oseb. Dosezena stopnja sodelovanja v anketi je 40.8%.
Anketiranje je potekalo v maju in juniju 2004.

In vitro spremljanje pro-oksidativnega delovanja vitamina C

In vitro spremljanje EPR spektrov: spektri so bili posneti 5 minut po dodatku 2 mM
K,Cr,07 k razlicnim koncentracijam vitamina C v 0.1 M PBN in 10 mM Na-HEPES pufru
(pH = 7.2). Uporabljali smo metodo, ki jo je vpeljal Pesti in sod. (2002) z naslednjimi
nastavitvami spektrometra: receiver gain, 1.0 x 10°; modulation amplitude, 1.6 G; scan
time, 400 seconds; field, 3482 £ 50 G; field scan, 100 G. Metoda je podrobneje opisana v
Poljsak in sod., 2005.

Metode za spremljanje celicnega odgovora S. cerevisiae na izpostavljenost vitaminu C so
podrobneje opisane v Studiji PoljSak in sod., 2005.

REZULTATI
1. Rezultati ankete

Raziskava je pokazala, da po vitaminskih in mineralnih dopolnilih dnevno posega 12%
anketirancev, pri tedenski uporabi pa se ta deleZ povzpne na 27%. 28,3% anketirancev
dopolnil ne uporablja, kar 38% anketirancev pa jih uporablja le v izrednih primerih, kot je
npr. pojav bolezni. Med tistimi, ki dopolnil ne uzivajo, ali pa jih uzivajo le v izrednih
primerih, jih je kar 36% kot razlog za neuporabo navedlo, da ob redni meSani prehrani to ni
potrebno. Drugi najpomembnejsi razlog za neuporabo so navajali dejstvo, da dopolnila
niso naravne sestavine (11,7%). NaSa raziskava je pokazala, da so najpogosteje
uporabljena dopolnila multivitaminski dodatki (28,7%) in preparat vitamina A+C+E
(28,3%). Sledijo meSani multivitaminsko-multimineralni preparati (16,5%) in preparati
posameznega minerala (13,5%). Med rednimi uZivalci je 63% tak$nih, ki preparate uzivajo
ze vec¢ let, dobrih 9% jih preparate uziva eno leto, 17% pa je takih, ki so dopolnila priceli
uzivati pred kratkim oz. jih uzivajo manj kot eno leto. Pri ugotavljanju vzrokov za uzivanje
vitaminskih in mineralnih pripravkov z 42,3% odstotki prevladuje mnenje, da VMD
vplivajo na zvecanje odpornosti. S precej nizjimi vrednostmi sledijo premagovanje fizi¢nih
naporov (12,8%), izboljsanje storilnosti in koncentracije (11,4%) ter izboljSanje
razpoloZenja (9,4%). Preprecevanje raka (3%) in kardiovaskularnih obolenj (5,3%) se med
vzroki za jemanje pojavita v relativno nizkem odstotku glede na dejstvo, da je frekvenca
uporabe vitaminov A+C+E velika (28,3%) in da se omenjene antioksidante oglasuje tudi v
preventivi kardiovaskularnih in malignih obolenj. Dobrih 22% anketirancev se v celoti
strinja z izjavo (ocena od 1-5), da kupljenim Zivilom zaradi sodobnega nacina pridelave
manjka vitaminov in mineralov (ocena 5), le nekaj ve¢ kot 6 odstotkov anketirancev pa se s
tako izjavo v celoti ne strinja (ocena 1). Najve¢ji je odstotek anketirancev (40,1%), ki se z
izjavo delno strinjajo (ocena 3). Ce nekdo meni, da s hrano ne dobi dovolj hranil oz. da je
le-ta oslabljena vitaminov in mineralov, se zdi uzivanje vitaminskih in mineralnih dopolnil
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najbolj preprosta resitev. Dosedanje raziskave na tem podroc¢ju so pokazale, da se kljub
Siroki razporejenosti po vseh virih nase hrane veliko hranil izgubi zaradi izc¢rpanosti
zemlje, shranjevanja, predelave in priprave hrane (Mindell, 1991; Buha¢, Bradamante,
2002.; Plestenjak, Pozrl, 2000). Se vedno pa vitaminov in mineralov ostane dovolj, da
zaradi njih uravnavanje prehrane zasluzi vso pozornost. Dopolnilni pripravki ne morejo
ucinkovati brez uzivanja obicajne hrane (Mindell, 1991).Vecina vpraSanih se strinja s
trditvijo, da neustrezna priprava zivil zmanjSuje vsebnost vitaminov. Dejstvo je, da so
vitamini obcutljivi na razlicne dejavnike: na vodo, kisik, toploto, svetlobo, na redoks
aktivne kovine pa so najobcutljivejsi antioksidanti (Halliwell, Gutteridge, 1999).

Pri oceni vpliva vitaminov in mineralov na izboljSanje zdravja, je med petimi stopnjami
(kjer 1 pomeni ni¢en vpliv in 5 zelo velik vpliv), skoraj 50% vprasanih obkrozilo 4. in 5.
stopnjo, 38% pa vitaminom in mineralom pripisuje srednje velik vpliv na izboljSanje ravni
njihovega zdravja. Gledano v celoti, vitaminom in mineralom anketirani pripisujejo velik
vpliv na krepitev zdravja. Ne glede na uporabo dopolnil, je skoraj 80% vseh anketirancev
svoje zdravstveno stanje ocenilo kot dobro. Zanimivo je dejstvo, da pri dojemanju lastnega
zdravja in pocutja ni odstopanj med uzivalci in neuzivalci VMD. Pozitivno je dejstvo, da
se 86% vprasanih zaveda, da je kljub rednemu uZzivanju vitaminskih in mineralnih dopolnil
potrebno uzivati tudi sadje in zelenjavo. Kljub prepri¢anju o nujnosti uzivanja vitaminskih
in mineralnih dopolnil, se anketiranci zavedajo, da sta sadje in zelenjava Se vedno
pomemben gradnik zdrave in polnovredne prehrane, ¢esar ne moremo nadomestiti zgolj s
sinteticnimi pripravki. Slednje dejstvo je pri informiranju uporabnikov premalokrat
poudarjeno.

2. [Invitro rezultati: Vloga redoks aktivnih kovinskih ionov v pro-oksidativhem
delovanju vitaminov — prakti¢ni primeri na vitaminu C

Znano je, da se lahko antioksidativno delovanje antioksidantov (npr. vitamina C, E, beta
karotena) ob prisotnosti redoks aktivnih kovinskih ionov spreobrne v pro-oksidativno
delovanje (Halliwell in Gutteridge 1999).

Vitamin C reducira redoks aktivne kovinske ione, ti pa vstopajo v Fentonovo reakcijo in ob
prisotnosti vodikovega peroksida (normalno prisoten v celici v 10 ~" do 10 ~* M) tvorijo
hidroksilni radikal (OH"). Avtooksidacija vitamina C povzroc¢i nastanek H,O, (Clement in
sod., 2001) in posledi¢no nastane 8-hidroksigvanozin (8-OHdG). Avtooksidacija vitamina
C in z njo povezan nastanek H>O, je veinoma eksogenega izvora (Clement in sod. 2001).
Ker je 8-OHdAG substrat za popravljalne encime DNK (Kasai 1997; Spencer, 1996), je
lahko prooksidativno delovanje vitamina C v zmernih koli¢inah za celico celo koristno, saj
povzroci blag stres in s tem aktivira endogene antioksidativne obrambne sisteme celice.

Vsako povisanje v koli¢ini superoksidnega aniona, vodikovega peroksida ali redoks
aktivnih kovinskih ionov vodi do nastanka hidroksilnih radikalov in posledi¢no do celi¢nih
poskodb.

Pro-oksidativno delovanje vitamina C smo dokazali z elektronsko paramagnetno resonanco
(EPR). Kot redoks aktivno kovino smo uporabili Cr(VI) in z EPR meritvami potrdili, da v
reakciji med vitaminom C in Cr(VI) nastane hidroksilni radikal, Cr(V) in askorbilni
radikal. Koncentracija nastalih radikalov je odvisna od razmerjaCr(VI) : vitamin C. Pri
nizkih koncentracijah vitamina C ob prisotnosti Cr(VI) slednji deluje prooksidativno in
povzro¢i nastanek reaktivnega hidroksilnega radikala, medtem ko ima vitamin C pri
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visokih koncentracijah antioksidativne lastnosti in polovi proste radikale, ki nastanejo v
reakciji s kovinskim ionom oziroma se spremeni v askorbilni radikal, ki ni dovolj reaktiven
da bi poskodoval celi¢ne komponente.

Fentonova reakcija:

+1)

. .. (otD) . .. (oDt .
Kovinskiion® "+ Hp0p — Kovinski ion +HO" + HyO

(D

Haber-Weissova reakcija:

Kovinski ion" " + 207 JAA/GSH — Kovinski ion"" " + 02/AA"/GSSG
(2)

Legenda:

AA askorbinska kislina (vitamin C)
AA’ askorbilni radikal

GSH reducirana oblika glutationa
GSSG  oksidirana oblika glutationa

Preglednica 1: EPR spektri posneti 5 minut po dodatku 2 mM K,Cr,O; k razlicnim
koncentracijam vitamina C v 0,1 M PBN in 10 mM Na-HEPES pufru (pH = 7,2).

Koncentracija (uM)
Cr(V) PBN-OH Askorbilni radikal
0,5 mM AA +2 mM Cr(VI) 0,183 2,022 ND
2 mM AA +2 mM Cr(VI) 0,517 5,323 ND
5mM AA + 2 mM Cr(VI) ND 1,214 0,645
10 mM AA +2 mM Cr(VI]) ND ND 0,07

(Poljsak in sod., 2005)

Legenda:

AA ....askorbinska kislina

PBN-OH ...hidroksilni radikal ulovljen na spinskem lovilcu
ND ... ni dolo¢eno

Antioksidativno delovanje vitamina C se izrazi ob odsotnosti redoks aktivnih kovinskih
ionov (Poljsak in sod., 2005).

Rezultati izpostavljenosti celic S. cerevisiae vitaminu C so pokazali da se je znotrajceli¢na
oksidacija obcutno znizala, aktivnost superoksid dismutaze, katalaze in glutation
peroksidaze se je povecala, koncentracija superoksidnega aniona in H,O, se je znizala.
Zaznali smo nizji delez fragmentirane DNK. Na podlagi rezultatov lahko sklepamo, da
vitamin C (ob odsotnosti dodanih kovinskih ionov) zniza znotrajcelicno oksidacijo,
odstranjuje prekurzorje reakcije po Fentonu (O,", H,O,) in aktivira endogene obrambne
sisteme (Poljsak in sod., 2005).
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PBN-OH

Cr(V)

“’WW/\A//VJ\/\//J\/M’_WM/\/’MW 0.5 mM asc. acid

ascorbate radical —

MWMWWMWW*MWWWWWWWWWWM

H

N\

2 mM asc. acid

5 mM asc. acid

10 mM asc. acid

Slika 1: EPR spektri posneti 5 minut po dodatku 2 mM K,Cr,O7 in 0,1 M PBN v 10 mM Na—
HEPES pufru (pH = 7,2) z razli¢nimi koncentracijami askorbinske kisline (Poljsak in sod.,

2005).

Ob prisotnosti redoks aktivnih kovinskih ionov smo zaznali znizanje H,O,, povecanje
OH'v celitnem ekstraktu in temu posledicno povecanje 8-OHdG na jedrni DNK ter
znizanje GSH. Povefano znotrajceli¢no oksidacijo smo dodatno potrdili z barvilom

diklorofluorescein .

Preglednica 2: Odgovor celic S. cerevisiae na izpostavljenost vitaminu C

Vitamin C Vitamin C + kovinski ioni

Superoksidni radikal d N
H,0, J J
8-OHdG 1 ™
GPx 0 -
SOD ) -
Katalaza 0 -
GSH J W
Delez fragmentirane DNK d -
Spremljanje N T
znotraj celi¢ne oksidacije z DCF

Nastanek OH'v celi¢nem - 0

ekstraktu

(Polj8ak in sod., 2005)

Legenda:

- ni izmerjeno
J aktivnost se zniZa glede na kontrolo
1 aktivnost se poveda glede na kontrolo
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3. Sistematski pregled rezultov Studij na ljudeh

Rezultati epidemioloskih §tudij so si nasprotujoci, od dokazane korelacije, dokazanega ne-
ucinkovanja vitaminov, do dokazanega Skodljivega u€inkovanja vitaminov (Halliwell in
Gutteridge, 1999; Rowe, 1996).

Sistemati¢ni pregled literature z metaanalizo izbranih raziskav, ki ga je izpeljala skupina
The Cochrane Hepato-Biliary Group (Bjelakovic in sod., 2004), je prinesel trdne dokaze,
da jemanje pripravkov, ki vsebujejo antioksidante ne §c¢iti pred pojavom raka prebavil.
Skupina je ugotovila, da dodatki beta-karotena, vitamina A, vitamina C, vitamina E in
selena, bodisi posamezno, bodisi v kombinaciji, v primerjavi s placebom niso pomembneje
zmanjSali.

Rezultati metaanalize randomiziranih kontrolnih raziskav so dokaz, da jemanje nekaterih
antioksidativnih vitaminov lahko poveca tveganje za smrt zaradi bolezni srca in oZilja
(Vivekananthan in sod., 2003). Analiza raziskav z beta karotenom je pokazala, da je bilo
le-to povezano z majhnim, vendar statisticno pomembnim povecanjem tveganja za smrt
zaradi vseh vzrokov oziroma za smrt zaradi bolezni srca in ozilja ter rakom pljuc
(Hennekens in sod., 1996; Omenn in sod., 1996; Miller in sod., 2005). Avtorji raziskave so
mnenja, da bi morali glede na ugotovitve raziskav odsvetovati uporabo pripravkov, ki
vsebujejo PB-karoten ali njegov aktivni presnovek vitamin A. Avtorji zakljucujejo, da
izsledki raziskav ne kazejo, da bi imel vitamin E in vivo pomemben antioksidativni ucinek,
zato preprecevalnega zdravljenja z njim ne priporocajo in odsvetujejo njegovo uporabo
(Miller in sod., 2005).

Rezultati vecine randomiziranih in s placebom kontroliranih raziskav, v katerih so
proucevali u¢inek dodajanja vitamina E, niso pokazali statisticno pomembnega povecanja
povprecne umrljivosti v povezavi z jemanjem vitamina E. Vendar pa so med rezultati
posameznih raziskav odkrili precejSnjo spremenljivost in sorazmerno narascanje
umrljivosti zaradi vseh vzrokov sorazmerno s povecevanjem odmerka vitamina E (Miller
in sod., 2005). Medtem ko je Studija CHAOS (Stephens in sod., 1996) dokazala
protektiven u¢inek dodatkov vitamina E, ga §tudija GISSI-Prevenzione (1999) ni. Studija
"US Nurses Health Study" (Stampfer in sod., 1993), kjer so osem let spremljali 87000 oseb
brez simptomov bolezni srca in Studija "Health Professionals Follow-up study" (Rimm in
sod., 1993) na 39000 osebah moskega spola nakazujeta, da ima samo vsakodnevno
uzivanje vecjega odmerka vitamina E (100IU) dlje ¢asa (2 leti in ve€) preventivni ucinek
na razvoj bolezni srca in ozilja.

Tudi rezultati epidemioloskih Studij na osebah, ki so prejemale dodatke vitamina C, so
nasprotujo¢i. Dve Studiji sta potrdili vlogo vitamina C kot antioksidanta pri prepre¢evanju
oksidacije DNK. Raziskava (Duthie in sod., 1996), ki je z uporabo kometnega testa zaznala
oksidirane pirimidinske baze, je tako pri kadilcih kot tudi pri nekadilcih, ki so prejemali
dnevne dodatke vitamina C, ugotovila znatno zniZzanje poskodovanih baz na limfocitni
DNK. Fraga in sod. (1991) so ugotovili, da vitamin C varuje spermije pred endogeno
tvorbo reaktivnih kisikovih zvrsti. Anderson in sod. (1997) niso uspeli dokazati korelacije
med nekadilci, ki so prejemali vitamin C, in oksidativnimi poSkodbami DNK dolocene s
kometnim testom.

O pro-oksidativnih uc¢inkih dodatkov vitamina C poroc¢ata dve Studiji. Podmore in sod.
(1998) so 6 tednov spremljali 30 oseb, ki so prejemale dodatke vitamina C. Ugotovili so
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povisano koncentracijo hidroksilnega radikala vezanega na adeninu (8-oxoAde) in znizano
oksidacijo na gvaninu (8-oxoGua). Sorodno raziskavo so opravili Rehman in sod. (1998).
Iskali so povezavo med so¢asnimi dodatki vitamina C in Zeleza na oksidacijo jedrne DNK.
Dolocali so 13 produktov, kot rezultat delovanja reaktivnih kisikovih zvrsti na DNK. Po 6
tednih so imele osebe, ki so prejemale dodatke vitamina C, statisti¢no znacilne povecane
poskodbe na DNK. Po 12 tedenskem prejemanju vitamina C pa je bil nivo poSkodovane
DNK enak kot pri kontrolni skupini. Na podlagi teh rezultatov avtorji zakljucujejo, da
lahko vitamin C deluje znotraj celice pro-oksidativno in oksidira jedrno DNK.

Razlaga pro-oksidativnega delovanja bi lahko bila sledeca: celice imajo lastne endogene
antioksidativne obrambne sisteme (superoksid dizmutaza, katalaza, glutation, itd.), ki se
inducirajo pri pove€ani produkciji reaktivnih kisikovih zvrsti. Jemanje dodatkov poveca
redukcijski potencial v celicah, kar posledi¢no preprec¢i indukcijo lastnih antioksidativnih
sistemov, ki so zaradi lokalnega delovanja v celicah bolj ucinkoviti. Umetno induciran
anti-oksidacijski celicni potencial vpliva na signalne poti v celicah ter izzove povecano
proliferacijo in prepreci apoptozo (Halliwell, 2000), kar lahko vpliva na promocijo in
progresijo malignih bolezni. To bi lahko podkrepili s Studijo The alpha tocopherol, beta
carotene cancer prevention (1994) in (Virtamo in sod., 1998), kjer je bila vecja pojavnost
karcinoma plju¢ pri osebah, ki so prejemale B-karoten v primerjavi z osebami, ki so
prejemale placebo.

RAZPRAVA

Zdrav odrasel posameznik ob uZivanju pestre meSane hrane ob primeru zadostnega
energijskega vnosa dodatnega uzivanja VMD ne potrebuje. Vendar je danaS$nji nacin
pridelave hrane privedel do tega, da so zivila osiromaSena z minerali in vitamini. Zaradi
intenzivnega kmetijstva zemlji primanjkuje mineralov, zaradi transporta sadja le-tega
poberejo nezrelega, znano pa je, da se antioksidanti sintetizirajo Sele ob dozorevanju
(Halliwell in Gutteridge, 1999), ker se z njimi rastline branijo pred vplivi okolja (UV-
sevanje), boleznimi, Skodljivei in drugimi stresnimi dejavniki (Kreft in sod., 2000).
Vrednost mineralov in vitaminov se je od leta 1914 do 1992 v sadju znizala (npr. od 7% do
84 % za posamezni vitamin ali mineral v jabolkih in paradizniku (Buha¢ in Bradamante
2002; National Health Information Centre, 2005). Ugotovitve Buhaca (2002) bi lahko
razlozili tudi z dejstvom, da je do razlik prislo zaradi razli¢nih metod analitike danes in
pred osemdesetimi leti. Poleg tega je sadje Skropljeno s pesticidi, ki lahko iznicijo
blagodejno delovanje zasc¢itnih snovi v sadju. Neprimerna mehanska priprava in termicna
obdelava lahko bistveno zmanjSata prehransko vrednost Zivila in vplivata na spremembo
anti-oksidativnega potencala zivila (Hribar in Sim¢i¢, 2000). Vecina Slovencev ne zauzije
petih porcij sadja in zelenjave dnevno. Vse to govori v prid dodatnemu vnosu mineralov in
vitaminov, ki ga dosezemo ob povecanem rednem uzivanju svezega in surovega sadja in
zelenjave.

Prooksidativno delovanje antioksidantov je verjetno vezano na prisotnost redoks aktivnih
kovinskih 1ionov. Nizja koncentracija antioksidantov v celici ob relativno visjih
koncentracijah redoks aktivnih kovinskih ionov sprozi Fentonovo reakcijo, katere produkt
OH" Ilahko poskoduje lipidne membrane, proteine in DNK. Vi§ja koncentracija
antioksidantov ob prisotnosti redoks aktivnih kovinskih ionov pa hkrati polovi nastale
proste radikale. To nakazujejo tudi Fraga in sod. (1991), ki so ugotovili, da Sele visoka
doza prejetega vitamina C zniza s hidroksilnim radikalom povzrocene poskodbe na DNK
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spermijev. Zastavlja se vprasanje, kakSen je ucinek razlicnih zauzitih koli¢in
antioksidantov kot funkcionalnih dodatkov hrani na celice in kdaj dobrodejni u¢inek preide
v Skodljivega ter obratno. Nekateri transkripcijski faktorji so obcutljivi na redoks
spremembe v celici. Zato je tudi prevelika koncentracija antioksidantov lahko Skodljiva,
ker nizek redoks potencial stimulira proliferacijo celic, kar pa je lahko nezaZeljeno v
primeru, Ce je bila celicna DNK predhodno poskodovana. Vse te nasprotujoce si trditve v
Studijah, ki praviloma ne izhajajo iz enakih eksperimentalnih in metodoloskih predpostavk
in dejstev ne dajejo celovitega in enoznacnega odgovora o vplivu in interferenci dodanih
antioksidantov tako v zivilih kot Se posebej potem v prebavi in v celici, kjer se kon¢no ta
snov pojavi in opravi svojo biolosko oz nebiolosko funkcijo. Glede na skromnost znanja in
raznoterost pristopov bo potrebno opraviti Se vrsto zelo usmerjenih $tudij na modelnih
organizmih, kar gotovo ni ¢lovek. Bo pa seveda koristno vkljuciti v te Studije izbrane
celicne linije in pogledati v takih sistemih kompleksen genomski, proteomski in
metabolomski odziv celice, ko se sreca z pripravki ki jih ponuja trg, kot lahko vidimo ne
vedno najbolje pouc¢enemu potrosniku .

SKLEP

Zavedati se moramo, da uporaba sinteti¢nih vitaminskih dodatkov ni alternativa rednemu
uzivanju sadja in zelenjave. V sadju je vec tiso€ spojin, katerih vplivov na zdravje Se ne
poznamo. Zelo verjetno veliko antioksidantov Se ni odkritih, poleg tega je kombinacija
antioksidantov v sadju in zelenjavi optimalna, saj povzro¢i njihovo medsebojno
regeneracijo in s tem potencira njihovo obrambo pred prostimi radikali.

Izhajajo¢ iz stanja znanja danes, lahko zaklju¢imo, da je zmernost se vedno tista pot, ki
¢loveka lahko ohrani zdravega, zato je potrebno v prakticnem zivljenju to upostevati. Prav
tako velja omeniti, da sta kakovostno dozorjeno sadje in zelenjava lahko dovolj$nja za
oskrbo z vitamini, minerali in antioksidanti in to govori v prid sezonskemu prehranjevanju
s sadjem in zelenjavo, ki je plod dolocene regije. To pa Ze vstopa v poglede, ki so si
nasprotni z globalnimi vidiki gledanja oskrbe ¢lovestva z zivili. Da ne omenjamo pogleda
nutricevtikov, ki pa vidijo svojo niSo prav v globalnem prehranjevanju, saj lahko zapolnijo
vrzeli v zivilih, ki so plod prisiljenih tehnologij pridelave, predelave, dodelave in priprave
zivil.
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