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1. Uvod

Furan , C,H,O (Mr = 68,07 g/mol) je spoj koji nastaje u namirnicama prilikom toplinske
obrade iz razlicitih prekursora. Nekoliko je radova (Moro i sur., 2012; Stadler, 2012; Mariotti i
sur., 2013, Seok i sur., 2015; Santonicola i Mercogliano, 2016) koji su utvrdili prisutnost furana
u razlicitoj toplinski obradenoj hrani, a najvise razine pojavljuju se u przenoj kavi, konzerviranoj
hrani, ali i hrani s niskim udjelom vlage kao Sto su Zitarice i keksi, kao i u jelima pripremljenima

kod kuce.

Kemijski gledano furan je peteroclani heterociklicki spoj koji sadrzi jedan kisikov atom. Njegova
struktura (slika 1) rezonancijski je stabilizirana zbog delokalizacije elektrona izmedu ugljikova
i kisikova atoma. Podlozan je elektrofilnoj aromatskoj supstituciji, uglavhom na a-poziciji pri

¢emu nastaju primjerice 2-alkilfurani (Hoydonckx i sur., 2012).

Pri 20°C furan je bezbojna tekucina gustoée 0,94 g/cm3 s tockom talista -85°C i tockom vrelista
31,4°C. Pri 25°C topljivost u vodi iznosi 10 g/L, dok je u acetonu, benzenu, eteru i etanolu

znatno veca (vise od 100 g/L).

O
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Slika 1. Kemijska struktura furana (Hoydonckx et al., 2012)

Furan se industrijski proizvodi dekarbonizacijom furfurala Pd katalizom ili djelomi¢nom
oksidacijom 1,3-butadiena te se koristi kao intermedijer u proizvodnji farmaceutika,
poljoprivrednih kemikalija, lakova, stabilizatora ili kao otapalo za smolu (IARC, 1995;
Hoydonckx i sur., 2012).

Iako je prisutnost furana u hrani poznata godinama (Maga, 1979), interes za ovim spojem i
¢imbenicima koji utjeCu na njegovo nastajanje poveéao se nakon 1995. godine kada je
klasificiran kao potencijalni kancerogen za ljude, nakon Sto je dokazano da je kancerogen za
Stakore i miSeve (IARC, 1995).



2. Teorijski dio

2.1.Prekursori furana u hrani

U literaturi postoje mnogi predlozeni reakcijski putevi nastanka furana, a glavni prekursori
U namirnicama su nezasi¢ene masne kiseline, Seceri (sami ili u kombinaciji s aminokiselinama),

askorbinska kiselina, aminokiseline i karotenoidi (Palmers i sur., 2016).

2.1.1. Nezasicene masne kiseline

Nastajanje furana iz nezasi¢enih masnih kiselina (slika 2) i karotenoida potjece od 4-
hidroksi-alk-2-enala, prvenstveno 4-hidroksi-but-2-enala, koji nastaje oksidacijom but-2-enala
koji moze biti produkt oksidacije polinezasi¢enih omega-3 masnih kiselina (Owczarek-Fendor i
sur., 2010b).
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Slika 2. Kemijski put nastanka furana iz polinezasicenih lipida ( prilagodeno iz Perez Locas i
Yaylayan, 2004; Owczarek-Fendor i sur., 2010b)

2.1.2. Aminokiseline

Prilikom degradacije serina i cisteina uslijed poviSenja temperature dolazi do formacije
furana (Perez Locas i Yaylayan, 2004). Kemijski put nastanka furana iz serina ukljucuje
formaciju acetaldehida i glikolaldehida koji su skloni aldolnoj kondenzaciji nakon koje nastaje
2-deoksialdoltetroza cijom ciklizacijom i dehidratacijom nastaje furan (slika 3). Sli¢an

mehanizam slijedi i cistein.
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Slika 3. Shematski prikaz reakcija dobivanja furana iz serina (prilagodeno iz Perez Locas i
Yaylayan, 2004; Limacher i sur., 2008)



Ostale aminokiseline takoder mogu sudjelovati u reakcijama nastanka furana. Aspartat, alanin
i treonin mogu degradirati u acetaldehid, za Sto im je potreban vanjski izvor glikolaldehida

(Seceri) kako bi nastao intermedijer 2-deoksialdoltetroza (Perez Locas i Yaylayan, 2004).

2.1.3. Seéeri

Mehanizam nastajanja furana iz aminokiselina ukljuCuje reakcije sa Seéerima
(Maillardove reakcije), ali i sami Seceri imaju mogucnost formiranja furana razlicitim
mehanizmima koji ukljucuju rekombinaciju produkata fragmentacije Secera. U vodenim
otopinama otprilike 50% furana nastaje rekombinacijom fragmenata Seéera (Limacher i sur.,
2008). Postoje cetiri kemijska puta degradacije (uglavnom gubitak C1 i C2 ugljikovih atoma)
heksoza (slika 4) koji vode do formacije derivata aldotetroze Cija kasnija ciklizacija vodi do
nastanka furana (Perez Locas i Yaylayan, 2004). Pentoze takoder mogu generirati furan, cesce

u prisutnosti aminokiselina, ili dehidratacijom hidroksilne skupine na C3 atomu (Weenen,1998).
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Slika 4. Shematski prikaz reakcija dobivanja furana iz heksoza (Perez Locas i Yaylayan, 2004)
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2.1.4. Askorbinska kiselina

Kemijske reakcije nastajanja furana iz askorbinske kiseline zapocinju hidrolitickim
otvaranjem prstena askorbinske kiseline i eliminacijom vode ¢ime se formira 4-
deoksiaskorbinska kiselina iz koje moze nastati 2-deoksialdoltetroza ili, alternativno, 2-furfural
koji je prekursor furana (Limacher i sur., 2007). (slika 5)
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Slika 5. Shematski prikaz reakcija dobivanja furana iz askorbinske kiseline (Limacher et al.,
2007)

2.2. Cimbenici koji utjeéu na razinu furana u hrani

Europska agencija za sigurnost hrane (EFSA, engl. European Food Safety Authority)
prikuplja podatke iz zemalja Clanica Europske unije (EU) o koncentracijama furana u razli¢itim
prehrambenim proizvodima. U tablici 1 (EFSA, 2011) prikazane su koncentracije furana u
razliCitim proizvodima detektirane tijekom praéenja rezultata istrazivanja od 2004.-2010.
godine. Vidljivo je kako je najveéa koncentracija dominantno zabiljeZzena u kavi, i to najvise u
przenom zrnu. Zanimljivo je da je u napitku od kave koncentracija znatno manja nego u samom

uzorku kave.



Tablica 1. Koncentracije furana u razli¢itoj hrani (EFSA, 2011)

Koncentracija furana

Proizvod Broj uzoraka
ng/g
Kava, instant 109 394
Kava, przeno zrno 30 3660
Kava, przena mljevena 110 1936
Napitak od kave 89 42 — 45
Djecja hrana 1617 31-35
Proizvodi od Zitarica 190 15-18
Juhe 270 23 -24
Kakao 14 9-10
Proizvodi od soje 15 6,7
Povrce 192 6,9-9,6
Caj 22 1-1,7
Vino i likeri 20 1,3
Osvjezavajuca
. 18 08-1,2
bezalkoholna pic¢a
Biljne masti 13 1,5-1,7



2.2.1. Cimbenici koji utjecu na povecanje razine furana u hrani

U prethodnom tekstu navedeni su prekursori iz kojih furan nastaje te prikazani
pojednostavljenim modelima gdje je izostavljena kompleksnost realnih uvjeta u hrani gdje je
istovremeno prisutno viSe prekursora Ciji kemijski putevi mogu ometati jedni druge. Isto tako,
¢ini se da i interakcija s drugim sastojcima hrane koje nisu prekursori (npr. Skrob) moze utjecati
na kolic¢inu nastalog furana (Owczarek-Fendor i sur., 2010a). Jedan dio studija istrazivao je
specificnu ulogu odredenih prekursora u realnim uvjetima u hrani za Sto su bili potrebni
prekursori oznaceni stabilnim izotopima. Takva istrazivanja otkrila su kako uloga nekih
prekursora moze biti znatno precijenjena. Limacher i suradnici (2008) utvrdili su da je u pireu
od tikve samo 21% nastalog furana poteklo od dostupnih Secera, dok je ostalih 79% vjerojatno

poteklo od lipida, iako ovaj kemijski put uopce nije bio uzet u obzir.
2.2.1.1. pH vrijednost

Utjecaj pH vrijednosti razli¢ito moZe utjecati na nastajanje furana, a to ovisi o vrsti
prekursora. Vedina studija koje su proucavale utjecaj pH vrijednosti koristile su fosfatni pufer
za stabilizaciju pH tijekom provodenja pokusa. Fan i suradnici (2008) te Huang i suradnici
(2011) utvrdili su da fosfatni ioni utjeCu na povecanje nastale koli¢ine furana. U stvarnim
uvjetima u hrani, kompleksnost je joS veca, jer pH vrijednost moze imati indirektni utjecaj na
koli¢inu nastalog furana kroz interakciju s proteinima, ionima metala i stani¢nim strukturama.
Zbog toga je rezultate potrebno promatrati sa zadrSkom jer je pitanje koliko odrazavaju stvaran

utjecaj.

Limacher i suradnici (2008) istrazivali su utjecaj pH vrijednosti na nastajanje furana na
modelnim sustavima, medu ostalim i u razli¢itim Se¢erima prilikom kuhanja pod visokim tlakom
(121°C, 25 min). U tablici 2 moze se vidjeti kako su u kiselim uvjetima Seceri manje ucinkoviti
prekursori u odnosu na neutralne uvjete. Ovakve rezultate potvrdili su i Owczarek-Fendor i
suradnici (2012).

Tablica 2. Utjecaj pH vrijednosti na kolicinu furana nastalu iz Secera (Limacher i sur., 2008)

Seéer Kolic¢ine furana (pmol/mol)

pH =7 pH=4
Glukoza 2,05 <0,1
Fruktoza 7,59 0,1
Arabinoza 17,3 0,42



Askorbinskoj kiselini kao prekursoru pogoduju kiseli uvjeti (Limacher i sur., 2007; Owczarek-
Fendor i sur., 2010a).

Reakcija nastanka furana iz masnih kiselina je reakcija inducirana slobodnim radikalima
i pH rijetko moze utjecati na nju. Fan i suradnici (2008) i Shen i suradnici (2015) promatrali
su uvjete nastanka furana u emulzijama linolne i linolenske kiseline pri pH 6-7 u usporedbi s
nizim (pH 3 i 4,55) ili viSim (pH 8,68) pH vrijednostima. Zakljucili su kako kiseli ili alkalni uvjeti
mogu smanjiti oksidaciju polinezasi¢enih masnih kiselina te stoga smaniiti i koli¢inu nastalog

furana.
2.2.1.2. Redoks potencijal

Redoks potencijal vazan je parametar koji utjeCe na nastajanje furana. Koristenje
antioksidansa u istrazivanjima modela smanjuje lipidnu peroksidaciju i nastajanja furana, dok
prisutnost metalnih iona — prooksidansa ima suprotan ucinak (Becalski i Seaman, 2005).
Smanjenje dostupne koli¢ine kisika u namirnicama (npr. pire krumpir obogaéen askorbinskom
kiselinom, polinezasiéenim masnim kiselinama i fruktozom) (Palmers i sur., 2016) ili na

modelima (Mark i sur., 2006) rezultiralo je manjom razinom furana u hrani.

2.2.1.3. Vrijeme i temperatura pripreme i proizvodnje hrane

Vrijeme i temperatura pripreme i proizvodnje hrane takoder su bitni ¢imbenici koji
utjeCu na razine furana u hrani, pa je tako dokazano da sterilizacija hrane opcenito rezultira
viSim razinama furana u odnosu na pasterizaciju (Fan i sur., 2008). Sterilizacija u suhim
uvjetima takoder rezultira viSim razinama furana (Limacher i sur., 2007, 2008). U skladu s
ovim je i Cinjenica da su najviSe razine furana detektirane u przenoj kavi pri visokim
temperaturama (EFSA, 2010). Razine furana u kavi poveCavaju se sa stupnjem przenja
(Guenther i sur., 2010; Altaki i sur., 2011; Arisseto i sur., 2011) Sto se povezuje s povisenjem
temperature. Primjer toga moze se jasno vidjeti u tablici 3 gdje su prikazane koncentracije
furana u napitcima pripremljenim u espresso aparatima nakon przenja kave tijekom Sest
minuta pri razli¢itim temperaturama, a stupanj przenja pracen je odredivanjem boje (Altaki i
sur., 2011).



Tablica 3. Utjecaj temperature przenja zrna na razinu furana u napitcima od kave (Altaki i sur.,
2011)

Temperatura °C Stupanj przenja Koncentracija furana *
(100=bijelo, 0= crno) ng/mL
140 47 4 22+ 2
170 39,98 53+3
200 23,16 138 + 8

*n (broj uzoraka)=3

U drugom tipu pokusa, kave przene do istog stupnija, ali u drugacijem odnosu vrijeme-
temperatura (sporo przenje na niskoj temperaturi: 140°C, 20 minuta; umjereno brzo prZzenje
na umijereno visokoj temperaturi: 170°C, 12 minuta; brzo przenje na visokoj temperaturi:
200°C, 6 minuta) pokazivale su drugacije vrijednosti koncentracija furana, gdje su najvise
razine zabiljeZzene pri brzom przenju pri visokoj temperaturi (Altaki i sur., 2011).

Prilikom dubokog przenja namirnica isti takav odnos vrijeme-temperatura utjece na
razinu furana. Tehnicko sveuciliste u Danskoj (DTU) (2009) proucavalo je razine furana u Cipsu
prilikom dubokog przenja s razli¢itim odnosima vrijeme-temperatura. Nije primije¢ena razlika
izmedu razine furana u Cipsu pri temperaturi przenja od 160°C tijekom Sest minuta i
temperaturi od 175°C tijekom Cetiri minute. Vise razine furana primijecene su u Cipsu przenom
pri temperaturi od 190°C tijekom tri minute. U slu¢aju tosta, proucavali su utjecaj produljenja
vremena tostiranja na istoj temperaturi pri ¢emu se razina furana povisila s produljienjem

vremena proporcionalno sa stupnjem posmedivanja.

Crews (2009) istrazivao je razine furana u jelima pripremljenim kod kuce prije i nakon
toplinske obrade. U tablici 4 nalaze se podaci za jela pecena u predgrijanoj pecnici na 190-
220°C gdje je vidljivo kako su razine furana porasle nakon pecenja, a najveci porast je

primijecen kod zaledene pizze, dok je medu ostalim namirnicama manja razlika.



Tablica 4. Razine furana u jelima prije i poslije pecenja (Crews, 2009)

Koncentracija furana pg/kg

Jelo
Sirovo / prilikom kupovine Nakon pecenja
Djelomicno peceni kruh <3(n*=1) 7 (3-11) (n=4)
Keksi <3(n=1) 7 (5-9) (n =4)
Ohladena pizza <3(h=1) 4(<3-6) (n=4)
Zaledena pizza 3(n=1) 19 (10-27) (n = 4)
Piletina u krusnim
. <3(n=1) 7 (6-8) (n=4)
mrvicama
Povrce u krusnim
. <3(h=1) 6 (4-9) (n=5)
mrvicama
Riba u krusnim mrvicama <3(n=1) 5(4-5) (n=15)
Cips 3(n=1) (< 3-3) (n = 4)

* n= broj uzoraka

U vodenim otopinama pri temperaturama 90-100°C smatra se da je nastajanje furana
ograniceno jer su te temperature preniske (Fan et al., 2008; Owczarek-Fendor i sur., 2010a).
Dokazano je medutim da se pri temperaturi skladistenja od 35°C u toplinski obradenim vocnim
sokovima formirao furan (Palmers i sur, 2015a,b). Smatra se da se prekursori nastali tijekom
toplinske obrade ili skladiStenja te se tijekom dugotrajnog skladiStenja pretvaraju u furan bez

djelovanja povisene temperature.

2.2.2. Cimbenici koji utje€u na smanjenje razina furana u hrani

Za ocekivati je kako ¢e se koncentracije furana zbog njegove niske tocke vrelista
smanjivati poviSenjem temperatura obrade namirnica. Isparavanje furana uvelike ovisi o

sastavu namirnice (Van Lancker i sur., 2009). ZadrZavanje furana moZze se objasniti njegovom
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interakcijom sa drugim sastojcima hrane kao sto su lipidi i neke molekule niske molekulske

mase (Van Lancker i sur., 2009).

2.2.2.1. Podgrijavanje jela

S obzirom na isparljivost furana, razli¢ite su studije istraZivale isparavanje furana na
uzorcima nakon podgrijavanija i skladiStenja u odnosu na uzorke prije upotrebe (Kim i sur.,
2009; Fromberg i sur., 2014; Palmers i sur., 2015a).

Tablica 5 prikazuje pregled koncentracije furana u komercijalno obradenoj hrani za
novorodencad i malu djecu iz istrazivanja Altaki i suradnika (2017), prije i nakon podgrijavanja
u kucéanstvima. U rezultatima je vidljivo kako su koncentracije furana nakon podgrijavanja
varirale iako je koristen isti nacin podgrijavanja (u mikrovalnoj pecnici), ali u manjoj mjeri nego
izmedu dva razli¢ita nacina podgrijavanja (u mikrovalnoj pecnici i u kupelji s vru¢om vodom).
Iz toga se moze zakljuiti kako utjecaj nacina podgrijavanja komercijalno obradene hrane
uvelike ovisi 0 navikama potrosaca odnosno njihovom odabiru nacina podgrijavanja te uslijed

toga nije u potpunosti predvidljiv.
Tablica 5. Utjecaj nacina podgrijavanja hrane na razinu furana (Altaki i sur., 2017)

Koncentracija pg/kg

Jelo Faktor
. Prije Nakon .
n( broj uzoraka)=3 redukcije
podgrijavanja podgrijavanja
6,0+ 0,3* 1,2
Mjesavina povrca 7,3+0,6 52+0,2%* 1,4
4,0 + 0,2 ** 1,8
i 25+ 1% 1,2
Krema od povrca s
29 +1 22+ 1% 1,3
tjesteninom
17 + 1 ** 1,7
32+2%* 1,2
Pileci paprikas s povréem 38+2 25+ 2% 1,5
18 + 1 ** 2,1
15+1%* 1,1
Piletina s rizom 16 +1 13+1% 1,2
10 + 1 ** 1,6
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60+ 3 * 0,9

Grasak sa svinjetinom 53 +3 41+ 2 * 1,3
32 £ 1 ** 1,7
46+ 2 * 1,1
Svinjetina s tjesteninom i
. 49 +2 32+ 3% 1,5
povréem

23 + 2 ** 2,1
46+ 2 * 1,0
Govedina s rizom 44 + 3 34+ 2% 1,3
25 + 2 ** 1,8
56 +2 % 0,9
Jardiniére govedina 51 +3 41+ 2% 1,2
35 + 2 ** 1,5
o L 37+ 2% 0,9

Janjeci paprikas s
34 +2 25+ 2% 1,4

krumpirom

22 + 2 ** 1,5
; . 36+3* 1,2

Janjeci paprikas s
43 +2 30+1%* 1,4

mahunama

23 £ 1 ** 1,9
85+ 1%* 1,0
Grdobina s krumpirom 84 +4 65+ 3 * 1,3
45 + 3 ** 1,9
76 + 2 * 0,9
Osli¢ s rizom 69 + 3 55+ 2% 1,3
45 + 2 ** 1,5

* podgrijavano u mikrovalnoj bez poklopca; ** podgrijavano u kupelji s vruéom vodom bez

poklopca

2.2.2.2. Mijesanje i vrijeme stajanja

Nekoliko je istrazivanja koja su proucavala utjecaj mijeSanja i vremena stajanja na
razine furana u namirnicama. MijeSanje je rezultiralo smanjenom koncentracijom furana, dok
je vrijeme stajanja imalo razlicit utjecaj. U istraZivanju Mesias i Morales (2014), stajanje kave
u vrucoj vodi tijekom 5 minuta bez mijesSanja rezultiralo je gubitkom od 74%, stajanje 5 minuta

uz mijeSanje 30 sekundi rezultiralo je gubitkom od 64%. MijeSanje tijekom 5 minuta rezultiralo
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je gubitkom od 94%, a kava Cuvana 8 sati u zatvorenoj termo boci imala je 98% manje furana.
Trend smanjenja razine furana tijekom stajanja slijedili su i rezultati istrazivanja Kim i suradnika
(2009) kao i i Becalski i suradnika (2016). Roberts i suradnici (2008) nisu primijetili razlike u
razini furana u hrani koja se sastoji od viSe sastojaka (npr. Juha s tjesteninom) prilikom
stajanja, medutim mijeSanjem uz stajanje je doslo do smanjenja razine furana. Altaki i

suradnici (2017) zabiljezili su gubitke od 22-47% u djecjoj hrani nakon stajanja 5 minuta.

2.2.2.3. Nacin pripreme napitka

Kod pripreme napitaka, razine furana smanjuju se zbog vise razli¢itih ¢imbenika, a to
su razrijedenje, isparavanje i djelomi¢ne ekstrakcija. Guenther i suradnici (2010) procijenili su
smanjenje razine furana neovisno o razrijedenju za svaki korak proizvodnje przene kave:
mljevenje (40%), otplinjavanje (10%), skladistenje (0% ako je pakiranje zatvoreno, 25%
nakon otvaranja), mijeSanje s vru¢éom vodom (55%) i vrijeme stajanja — vrijeme izmedu
pripreme napitka i konzumacije (10-35%). Kuballa i suradnici (2005) istrazivali su utjecaj
pripreme napitka kave za razlicite vrste kave na koncentraciju furana, a rezultati su prikazani
u tablici 6 iz rezultata je vidljivo kako koncentracija pripremom napitka znatno pada zbog
razrijedenja. Najveée smanjenje koncentracije zabiljezeno je kod filter kave iz uredaja
pripremljene iz zrna kave, a najmanja u espresso napitku iz mljevene kave. Buduéi da espresso
nain pripremanja ima i najmanje razrijedenje to je bilo i ocekivano. Instant kava
najrazrijedenija je, ali ukupno smanjenje nije bilo vece u odnosu na filter kavu, jer se

filtriranjem vjerojatno gubi odredena koli¢ina koja preostane u talogu.
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Tablica 6. Utjecaj nacina pripreme kave na koncentracije furana (Kuballa i sur., 2005)

Koncentracija
Masa Volumen Hg/kg
Tip kave . X Y z
kave (g) napitka (mL)
Kruti
. Napitak
dio
Espresso, 1490 - 1,7- 26,1-
5 75 28-60 15
n=7 2020 4,3 64,3
Filter kava, 790 — 1,1-| 23,3-
40 850 8-66 21,3
n=15 3390 8,9 190
Espresso, 3510- 2,1- | 30,8-
10 150 57-115 | 15
n=6 6100 6,2 93,7
Filter kava
. 3600- 51-  109,1-
(uredaj), 40 850 9-33 21,3
6100 23,9 508,3
n=5
Filter kava
. 3600- 8,1-  171,4-
(rucno), 40 850 17-24 | 21,3
6100 14 296,7
n=5
Instant kava, 240- 0,8- 41,8-
10 500 13-25 50
n=7 2200 3,1 157,1

n= broj uzoraka; x= faktor razrijedenja; y=faktor gubitka; z= ukupni faktor redukcije
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2.3.Toksikokinetika furana

Furan u organizam moze dospijeti putem respiratornog (inhalacijom), ili probavnog
sustava (konzumacijom hrane). Nakon ulaska furana u organizam, pracenjem njegovog
kretanja u tijelu mogu se dobiti informacije o nacinu njegovog dospije¢a na mjesto djelovanja.
U toksikologiji uobicajeni akronim ADME(T) kojeg je definirao Nelson (1961) predstavlja
procese kojima tvar podlijeze od unosa u organizam do eliminacije iz organizma. Odnosi se na
apsorpciju  (Absorption), raspodjelu ili distribuciju (Distribution), metabolizam -
biotransformacije u manje toksi¢ne ili toksi¢nije metabolite (Metabolism), izluCivanje ili
ekskreciju (Excretion), i odgovora (reakcije, mehanizma toksi¢nog ucinka) organizma na
toksikant (Toxicity). Kinetika furana prouCavana je na glodavcima, kulturama hepatocita,
subcelularnim frakcijama te na razliCitim modelima. Zbog nestabilnosti furana na sobnim
temperaturama, u nekim istrazivanjima je moglo doci do izmijenjenih ishoda uslijed gubitaka

prilikom pripreme uzoraka (EFSA, 2017).

2.3.1. Apsorpcija

Furan se brzo i lako apsorbira putem crijeva, pluéa pa ¢ak i koze, ali se, takoder, brzo
izbacuje iz organizma. Zbog svoje niske polarnosti, lako prolazi membrane. Tijekom 24 h izbaci
se i do 84% unesenoga furana i to putem urina, fecesa i disanjem. Kod CeSce izloZzenosti,

nakuplja se u jetri.

2.3.1.1. Oralna izlozenost

U istrazivanju na F344 muskim Stakorima kojeg su proveli Burka i suradnici (1991),
izotopom oznaceni [1*C] furan visoke kemijske Cistoce (= 99%) u koncentraciji 8 mg/kg TM
se brzo apsorbirao iz gastrointestinalnog trakta u kolicini od najmanje 80%. Ova se procjena
temelji na razini izlu€ivanja u izdahnutom zraku i urinu te retenciji u tkivima 24 sata nakon
izlozenosti. Na temelju dobivenih podataka moze se reéi kako je apsorpcija furana u

probavnom sustavu visoka.
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2.3.1.2. Izlozenost inhalacijom

U istraZivanju na psima koje su proveli Egle i Gochberg (1979), 95% udahnutog furana
je zadrzano u tijelu. Razina se smanjila na 91% kada je poveéana brzina disanja. Retencija i
koncentracija furana u udahnutom zraku su, po njihovim rezultatima obrnuto proporcionalne.
EFSA (2017) je na temelju ovih podataka zakljucila da razlike u stupnju udisaja ili koncentraciji

furana nemaju bioloSku vaznost, buduci da je apsorpcija gotovo potpuna.

2.3.2. Distribucija

Churchwell i suradnici (2015) proveli su /n-vivo istrazivanje kinetike furana u krvi i jetri
na miSevima tijekom 8 sati nakon izloZzenosti jednokratnoj oralnoj dozi 0,92 mg (= 13,5 pmol)
neoznacenog furana/ kg TM. NajviSe koncentracije u krvi (63 pmol/mL) zabiljezene su nakon
15 minuta od uzimanja doze. U jetri je najvisa koncentracija (547 pmol/g tkiva) zabiljezena 30
minuta nakon uzimanja doze. Prilikom praéenja koncentracija, razine u jetri bile su otprilike 6
puta viSe nego u krvi. Medutim, koncentracije u jetri varirale su medu jedinkama. Nakon 8
sati, koncentracije furana u krvi i jetri bile su ispod granica detekcije (LOD: ~ 0,75 pmol/mL
krvi i ~ 1 pmol/g tkiva u jetri).

U istrazivanju Burka i suradnika (1991) promatrana je distribucija apsorbiranog [**C] furana
tijekom 24 sata. Raspodijela u tkivima u odnosu na dozu bila je: jetra 13%, bubrezi 0,45%,
debelo crijevo 0,13%, tanko crijevo 0,15%, Zeludac s potrbusnicom 0,09%, krv 0,42% i pluca
0,02%. Ukupna distribucija u ovim tkivima bila je oko 15% unesene doze nakon 24 sata. Ostala
tkiva sadrzavala su joS otprilike 4% furana iz poCetne doze. Sedam dana nakon unosa, udio
furana se gotovo spustio do razine detekcije (LOD). U ponovljenoj studiji gdje je kroz osam
dana svakodnevno davana jednaka koli¢ina furana, 24 sata nakon posliednje doze
koncentracije u jetri bile su Cetiri puta vise u odnosu na pokus s jednokratnom dozom, a u krvi
i bubrezima sedam puta vise. Furan iz krvi nije mogao biti ekstrahiran, a iz jetre je uspjesno
ekstrahirano samo 20%, dok furan nije detektiran u ovoj frakciji. Iz ovih podataka moze se
zakljuciti kako se furan u organizmu nakon unosa prenosi kroz organizam i zadrZzava neko

vrijeme u tom obliku. ZadrZzane koncentracije vece su Sto je period izlozenosti dulji.
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2.3.3. Metabolizam i izlucivanje

Oralna doza [**C] oznacenog furana u istrazivanju Burka i suradnika (1991) rezultirala
je eliminacijom 26% doze u obliku ugljikova dioksida. 10% doze nije moglo biti ekstrahirano
iz tkiva jetre (proteini; DNA), a 20% je eliminirano u obliku urinarnih metabolita. Prema
autorima, ugljikov dioksid formirao se nakon oksidacijskog otvaranja prstena u furanu. Autori
su pretpostavili da se furan moze pretvoriti u reaktivni intermedijer, dialdehid BDA, koji se
daljnjim metabolizmom moze prevesti u ugljikov dioksid koji se zatim izlucuje.

BDA (cis-2-buten-1,4-dial) je reaktivni a,B-nezasiéeni dialdehid Ciji je nastanak potvrden u
kasnijim studijama na jetrenim mikrosomima Stakora pomocu hvatackog sredstva (Chen i sur.,
1995). Nastaje oksidacijom jedne od dvostrukih veza u furanu, moguce preko epoksida kao
intermedijera, nakon ¢ega slijedi spontana pregradnja i otvaranje prstena. Reaktivan je prema
komponentama tkiva kao Sto su slobodne aminokiseline i proteini (Burka i sur., 1991) te moze
formirati adukte sa slobodnim nukleozidima (Byrns, 2002). Ovo je vazno zbog potencijalne

toksicnosti i genotoksi¢nosti za organizam (EFSA, 2017).
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3. Zakljucci

1. Furan je kemijski spoj koji moze biti prirodno prisutan u hrani u vrlo niskim
koncentracijama.
2. Furan moZe nastati i prilikom toplinske obrade iz razliCitih izvora razlicitim

mehanizmima iz aminokiselina, nezasi¢enih masnih kiselina, karotenoida, Secera i
askorbinske kiseline.

3. Furan se lako i brzo apsorbira u probavnom sustavu, a unutar 24 h vecina
metabolita se izbaci i to putem urina, fecesa i disanjem.

4, Furan je klasificiran kao vjerojatno kancerogena tvar za ljude.

5. NajviSe koncentracije furana zabiljezene su u kavi, djecjoj hrani i konzerviranoj
hrani.

6. Cimbenici koji utje¢u na povecanje razina furana u hrani su pH vrijednost, redoks

potencijal te vrijeme i temperatura pripreme hrane.

7. Cimbenici koji utje¢u na smanjenje razina furana u hrani su podgrijavanije jela,
mijeSanje i vrijeme stajanja nakon pripreme te nacin pripreme napitaka.
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Izjava o izvornosti

Izjavijujem da je ovaj zavrsni rad izvorni rezultat mojeg rada te da se u njegovoj
izradi nisam koristila drugim izvorima, osim onih koji su u njemu navedeni.
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