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Sazetak:

Pretilost je vrlo uCestala bolest danasnjice koja je povezana s nizom bolesti. Manjak
mikronutrijenata i malnutricija mogu uzrokovati dodatne metabolicke poremecaje te pogorsati
postoje¢e komplikacije pretilosti. Usprkos pove¢anom unosu energije u osoba s pretilosti,
Cesto se uoCava malnutricija, stoga je cilj ovog rada bio ispitati nutritivni status s posebnim
osvrtom na status vitamina B+ i folata kod osoba s pretilosti. U istrazivanju je sudjelovalo 105
ispitanika, Ciji su antropometrijski i biokemijski podatci prikupljeni prilikom posjeta u
endokrinolodkoj ambulanti ili tijekom dnevne bolnice KBC Zagreb. Prosjecni indeks tjelesne
mase pacijenata iznosio je 43,4 kg/m? te je najviSe ispitanika svrstano u lll. stupanj pretilosti.
Adekvatan status vitamina B12 zabiljeZen je u 61 % pacijenata, dok je adekvatan status folne
kiseline zabiljezen kod 51 % ispitanika, te neadekvatan lipidni profil u vecine ispitanika.
Suplementaciju vitaminom Bi2 koristilo je 20 %, a folnom kiselinom 11 % ispitanika.
Ispitivanjem korelacija, uo€ena je slaba negativna povezanost folne kiseline u serumu i udjela
ukupne tjelesne masne mase. S obzirom na rastuéi problem pretilosti, popratne komplikacije
i prisutnost malnutricije, nagladava se vaznost adekvatnog statusa vitamina B i folata.
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Abstract:

Obesity is a very common disease nowadays tied to various diseases. A deficiency of
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1. UvOoD

Sve ucestalije stanje pretilosti obiliezeno je nakupljanjem masnog tkiva, a povezuje se s
razvojem brojnih nezaraznih kroni¢nih bolesti. Postoje brojne metode za odredivanje
nutritivnog statusa i za procjenu rizika od razvoja kroni¢nih bolesti, a najéesSce koristena
metoda za procjenu stupnja uhranjenosti je odredivanje indeksa tjelesne mase. Unato€ tome
Sto pretilost karakterizira povecCani unos makronutrijenata i energije, primije¢eni su brojni
nedostaci esencijalnin mikronutrijenata, a takvo stanje opisuje pojam malnutricija. Manjak
mikronutrijenata i malnutricija mogu se odraziti na razvoj dodatnih metaboliCkih poremecaja i
pogorsati ve¢ postojece komplikacije pretilosti. Od mikronutrijenata, posebno interesantni za
motrenje su vitamin B2 i folat. Pripadaju skupini vitamina topljivih u vodi te se izlu€uju urinom,
stoga je vazno njihovo kontinuirano unoSenje, dok se vitamin Bi2 kao iznimka moZe u
poprili€noj koli¢ini pohraniti u jetri. Terminologija ovih vitamina ¢esto je nedosljedna u literaturi,
a uloge u organizmu brojne. Vitamin B42 (kobalamin) sudjeluje kao koenzim u metabolizmu
aminokiselina, nukleotida, neurotransmitera i lipida, dok je folat, koji se Eesto poistovjecéuje s
folnom kiselinom, odgovoran za sintezu nukleinskih kiselina, normalan rast i funkciju
organizma. Folat, oblik koji je prirodno prisutan u hrani, manje je bioraspolozivosti od folne
kiseline, sintetiziranog derivata (EFSA, 2019). Zajedno, vitamin B+2 i folat omogucuju diobu
stanica. Njihova poveznica reakcije su u kojima se 5-metiltetrahidofolat koristi kao donor
metilne grupe, a vitamin B2 djeluje kao kofaktor. Zbog brojnih uloga posljedice njihova manjka
odraZavaju se na cijeli organizam, a mogu dovesti do smanjene apsorpcije drugih
mikronutrijenata i nastanka metaboliCkih poremecaja. NajCeS¢i razlog manjka folata je
neadekvatan unos, a vitamina Bi» neadekvatna apsorpcija. Laboratorijsko odredivanje
koncentracije vitamina pogodno je za procjenu njihovog nutritivnog statusa i utvrdivanje
manjka, a dobiveni podatci koriste se za prevenciju povezanih bolesti i ispravljanje manjka.
Cilj ovog rada bio je utvrditi nutritivni status pacijenata s pretilosti, s posebnim naglaskom na

status vitamina B+, i folata.



2. TEORIJSKI DIO

2.1 PRETILOST

Pretilost je definirana kao kroni¢na i kompleksna bolest s brojnim fizioloskim i psiholoskim
zdravstvenim komplikacijama. Okarakterizirana je viSkom masnog tkiva. Broj osoba s pretilosti
unazad posljednjih tridesetak godina u svijetu znac¢ajno se povecao, vise nego dvostruko, sto
se pripisuje promijenjenom stilu i nacinu Zivota. Pretilost je raSirena u svim dijelovima svijeta,
te postaje globalan problem, neovisno o dobi, spolu i socioekonomskom statusu. Prema
podatcima Svjetske zdravstvene organizacije (WHO), 2022. godine u svijetu je zabiljeZzeno da
43 % odrasle populacije ima prekomjernu tjelesnu masu, a 16 % pretilost. U postavljanju
dijagnoze i kategoriziranju stupnja pretilosti upotrebljava se indeks tjelesne mase (ITM),
kvocijent tielesne mase i visine (kg/m?). Pretilost se utvrduje kada je ITM visi od 30 kg/m?, te
se dijeli u tri stupnja, dok ITM od 25 kg/m? do 29,9 kg/m? oznagava prekomjernu tjelesnu masu,
8to je prikazano u tablici 1 (WHO, 2024; WHO, 2010).

Tablica 1. Kategorizacija stupnja pretilosti prema indeksu tjelesne mase (WHO, 2010)

Stupanj pretilosti ITM (kg/m?)

Prekomjerna tjelesna masa | 25-29,9

Pretilost I. stupnja 30-34,9
Pretilost II. stupnja 35-39,9
Pretilost Ill. stupnja =40

ITM — indeks tjelesne mase

Buduci da pretilost obiljeZzava povecani udio masnog tkiva, posebno abdominalnog, kao
dodatan prikladan alat za odredivanje stanja uhranjenosti koristi se mjerenje opsega struka
(WHO, 2010), opseg bokova te njihov omjer (WHR) (Bray, 2023). Adipociti predstavljaju
glavninu koncentracije masnog tkiva u tijelu, a Cesto se znatne koli€ine lipida nakupljaju u jetri
i drugim organima $to dovodi do poremecene funkcije tih tkiva (Guyton i Hall, 2017). Upravo
je visoka razina visceralnog masnog tkiva rizi¢ni C¢imbenik nastanka kardiovaskularnih bolesti,
poviSene razine glukoze i triglicerida (Shah i sur., 2014). Negativna strana odredivanja ITM je
upravo to $to ne daje uvid u sastav tijela i distribuciju masnog tkiva — ne radi razliku izmedu
nemasne i masne mase tijela. Prema tome, ako osoba ima poveéanu misiénu masu, mogla bi
biti pogresno svrstana u kategoriju prekomjerne tjelesne mase ili pretilosti. Zbog toga je
prikladnije koristiti ITM u kombinaciji s opsegom struka ili direktno mjerenje sastava tijela i
visceralnog masnog tkiva ukoliko su dostupne mjerne metode (Bray, 2023; Champagne i Bray,
2017).



Prekomjerna tjelesna masa i pretilost rezultat su neravnoteze izmedu unosa energije i
potrosnje. Na njihovu pojavu utje€u mnogi ¢imbenici poput onih iz okolisa, psiholoski, socijalni
i genetski. Prehrambeni obrasci, kao §to je uestala konzumacija energijski bogate hrane s
visokim udjelom masti, Seéera i soli, a istodobno siromasna mikronutrijentima, zajedno sa
smanjenom tjelesnom aktivhoséu i drugim predisponiraju¢im ¢imbenicima, rezultiraju naglim

porastom pretilosti u dje€joj i odrasloj dobi (WHO, 2024).

2.1.1. Nutritivni status

Nutritivni status pruza informacije o stanju uhranjenosti organizma. Za njegovu procjenu
potrebno je prikupiti i objediniti podatke o prehrambenom unosu nutrijenata, antropometrijske
mjere, biokemijske podatke i klini¢ki pregled. Uz to, koriste se razne ankete i upitnici u svrhu
nadopunjavanja informacija o pacijentu (Champagne i Bray, 2017).

Procijeniti nutritivni status pacijenata, putem dijetetickih metoda i upitnika, ponekad moze biti
izazovno. Metode mogu oduzimati puno vremena i oslanjati se na prisje¢anje, a puno ovisi i 0
suradljivosti ispitanika, njegovoj samoprocjeni i iskrenosti. Cesta pogreska je neprijavijivanje
unosa hrane (zbog zaboravnosti ili namjernog izostavljanja) ili pak evidentiranje unosa hrane
koja se ne konzumira (Rippin i sur., 2019; Champagne i Bray, 2017). Laboratorijska testiranja
te mjerenje sastava tijela koriste se za pruzanje boljeg uvida u trenutno stanje organizma.
Optimalna je kombinacija tih podataka. Antropometrijska mjerenja obuhvacaju podatke poput
odredivanja koli€ine i raspodjele masnog tkiva. Prva i naj¢eS¢a koristena antropometrijska
metoda je spomenuto odredivanje ITM i opsega struka, a podatci se prema potrebi
prilagodavaju etni¢koj skupini. Biokemijske pretrage odnose se na parametre kao $to su profil
lipida, glukoza, hormoni te status mikronutrijenata, a odstupanja od referentnih vrijednosti
ukazuju na prisutnost poremecaja. Odredivanje profila lipida u krvi koristi se za procjenu rizika
od kardiovaskularnih bolesti. Odstupanja od referentnih vrijednosti parametara HbA1c
(glikirani hemoglobin), HOMA indeksa (homeostatski model procjene inzulinske rezistencije),
razine glukoze i inzulina upucuju na poremecaje regulacije razine glukoze, predijabetes i
dijabetes (Bray, 2023; Champagne i Bray, 2017). Podatci o statusu vitamina mogu se dobiti
mjerenjem koncentracije vitamina u serumu ili preko surogatnih biokemijskih markera,
metabolita koji nastaju uslijed nedostatka vitamina. Razina homocisteina prikladan je marker
za odredivanje statusa vitamina Bi2 i folata, jer manjak oba vitamina rezultira njegovim
poviSenjem. Za vitamin B2 prikladno je odredivanje metilmalonilne kiseline i transkobalamina.
Razina folata moZe se pratiti mjerenjem u crvenim krvim stanicama (RBC), a isti€e se vaznost
odredivanja nemetabolizirane folne kiseline (UMFA). UMFA je pronadena u serumu zdravih
osoba u zemljama koje obogacéuju hranu folnom kiselinom, a smatra se da moze imati

nepozeljne ucinke na metaboli¢ke puteve ovisne o folatu i vitaminu B4, (Green, 2011).



2.1.2. Prehrambene navike

Poznato je da pretilost karakterizira povecan unos energije naspram potro$nje, a zabiljezeno
je i da odredene prehrambene navike vode ka nastanku pretilosti.

Prehrambeni obrasci svojstveni za populaciju osoba s pretilosti su oni poput visokog unosa
masti, soli i SeCera pretezno iz grickalica i rafiniranih Zzitarica, te visok unos Skrobnog povrc¢a.
Istodobno je prisutan nizak unos voéa, povréa, mahunarki, cjelovitih zitarica i jogurta (Aballay
i sur.,, 2016). Planiranje i priprema vlastitih obroka jest navika koju karakterizira manja
uCestalost pretilosti, stoga se preporuca njeno usvajanje. Priprema hrane kod ku¢e omogucuje
upoznavanje s namirnicama te poznavanje to¢nog sastava jela, a planiranje obroka unaprijed
utje€e na vecdi izbor namirnica pa time i na vecu raznolikost i kvalitetu prehrane. U obzir treba
uzeti opciju da upravo osobe koje planiraju obroke, pridaju ve¢u vaznost prehrani i odrzavanju
tielesne mase u preporu¢enom adekvatnom rasponu (Ducrot i sur., 2017). Visi stupanj ITM
povezan je s navikom biranja veéih porcija hrane. To se posebno odnosi na hranu poput
slastica i grickalica, a rezultira pove¢anim unosom energije. Poveéan unos energije uzrokovan
je povecanom veli¢inom porcije hrane unazad nekoliko godina, a to se posebno odnosi na
energijski bogatu hranu (Rippin i sur., 2019). Veli€ina porcija moze biti povecana zbog
industrijski poveéanog pakiranja i serviranja ili samovoljnim povec¢anjem porcije iz razloga sto
na odabir hrane utje€u psiholoski i socijalni ¢imbenici osoba. Uoeno je da su osobe s
uskracenim socioekonomskim resursima sklonije odabiru vecih porcija i Zelji za unosom vece
koli€ine hrane koja je energijski bogatija, ali ne i nutritivno. Navedeno zapazanje objasnjeno
je time da se socioekonomski ¢imbenici, kao $to je financijska nestabilnost, mogu odraziti na
unos hrane tako $to se nedostatak jednog resursa nadomjesta hranom. Buduéi da dovodi do
povecanog energijskog unosa, socioekonomska nestabilnost jedan je od okoliSnih ¢Cimbenika

koji pogoduje razvoju pretilosti (Sim i sur., 2018).

2.1.3. Malnutricija u pretilosti
Stanje malnutricije moze biti primije¢eno kod pretilosti, iako malnutriciju najée$¢e povezujemo
s pothranjenoSc¢u. Takvo stanje nastupa nedostatnim unosom esencijalnih mikronutrijenata
usprkos poveéanom energijskom unosu (Bradley i sur., 2023; Krzizek i sur., 2018). Malnutricija
nosi negativne posljedice na odrzavanje zdravlja i funkcioniranje organizma, a ucinkovitost
terapije lijekovima takoder moze biti smanjena. Za utvrdivanje stanja malnutricije potrebno je
ispitati nutritivni status pacijenta, a posebno je korisno praéenje serumske koncentracije
mikronutrijenata. Ispravljanje stanja malnutricije mozZe se posti¢i uklju€ivanjem u prehranu
hrane visoke nutritivne vrijednosti, obogacene hrane i suplemenata. Preporuke za unos
nutrijenata osoba s pretilosti jednake su preporukama za opc¢u populaciju, ali je ukazana

vaznost na razvoj specifitnih standarda (Kobylinska i sur., 2022). Procjenom nutritivnog



statusa pacijenata s pretilosti ukazano je na neadekvatan status vitamina A, folata, vitamina
B2, zeljeza, kalcija, magnezija, cinka i bakra koji posljedicno moze dovesti do razvoja
kroniénih bolesti. Kao razlog manjku navodi se neraznolikost i neuravnotezenost prehrane, a
moze se objasniti i promijenjenom farmakokinetikom vitamina te povecanim metaboli¢kim
potrebama za odredenim hranjivim tvarima (Astrup i Bugel, 2019). Manjak nutrijenata &esto je
povecéan nakon barijatrijske operacije zbog promjene u anatomiji, apsorpciji i nainu prehrane,
iako je manjak vidljiv i prije same barijatrijske operacije. Kod pacijenata prije barijatrijske
operacije, zabiljezeni su nedostaci vitamina D, A, B2 i folata. Adekvatna razina nutrijenata
prije operacije daje bolje ishode operacije i kasnijeg oporavka, pa se iz tog razloga preporucuje
pra¢enje statusa mikronutrijenata predoperativno i postoperativho (Krzizek i sur., 2018).
Bradley i sur. (2023) navode da praéenje statusa mikronutrijenata nije ograni¢eno samo na
pacijente koji su podvrgnuti barijatrijskom zahvatu, vec je korisno te moze unaprijediti zdravlje
svih pacijenata s pretiloS¢u. Osim barijatrijske operacije, manjak mikronutrijenata mogu
povecati redukcijske dijete (Bradley i sur., 2023).

Manjak mikronutrijenata mogao bi biti odgovoran za sve vecéu ucestalost pretilosti i povezanih
metaboli¢kih poremecaja, medutim nije sasvim jasno uzrokuje li manjak nekog mikronutrijenta
pretilost ili pretilost vodi ka manjku mikronutrijenata. Postoji moguénost da su u pitanju oba
slu¢aja. Osobe s pretiloS¢u nalaze se u rizi€noj skupini za razvoj manjka mikronutrijenata pa
bi poboljSanje nutritivnog statusa vitamina i mineralnih tvari mogla biti preventiva mjera

pretilosti (Garcia i sur., 2009).

2.1.4. Komplikacije pretilosti

Pretilost dovodi do nastanka brojnih popratnih zdravstvenih komplikacija. Zdravstveni status
se narusSava zbog nakupljanja masnog tkiva, a viSak istog povecéava rizik za razvoj nezaraznih
kroni¢nih bolesti poput Secerne bolestitipa 2, kardiovaskularnih bolesti, tumora, reproduktivnih
poremecaja i bolesti osteomuskularnog sustava. To utjeCe na pojedinca, na njegovu
mogucnost kretanja, spavanje i obavljanje svakodnevnih aktivnosti. Posljedi¢no, pretilost
utje€e na kvalitetu zivota (WHO, 2024).

PatofizioloSke posljedice pretilosti izraZenije su u osoba s abdominalnom pretilo§¢éu. Uzrok
tome su lipoliza masnog tkiva i hormonski ucinci. Lipolizom abdominalnog masnog tkiva
nastaju slobodne masne kiseline koje su odgovorne za smanjivanje inzulinskog ucinka i
povecéanu sintezu VLDL i LDL kolesterola. Potreba za inzulinom u pretilosti je povecana,
medutim zbog neosjetljivosti perifernih tkiva na inzulin javlja se hiperinzulinemija. Uz to,
promijenjena aktivnost B-stanica gusterae doprinosi nastanku Seéerne bolesti tipa 2.
PoviSena koncentracija inzulina i masnih kiselina poveéava sintezu VLDL, te pogoduje pojavi

hipertrigliceridemije. Uslijed povecane sinteze i metabolizma kolesterola u€estalija je pojava



zucnih kamenaca. Povecan je rizik za nastanak ateroskleroze. Povecana tjelesna masa
djeluje na povecéanje sr€anog minutnog volumena i optereé¢enje srca. Dodatno, stvara se
opterecenje na lokomotorni sustav, zglobove, kraljeSnicu i kretanje (Gamulin i sur., 2005).
Nastanak kardiovaskularnih bolesti povezan je s koli¢inom visceralnog masnog tkiva, viSe
nego s ITM i opsegom struka. Nakupljanju visceralnog masnog tkiva pogoduju
mononezasicene masne kiseline, dok prehrambena vlakna, folat, pantotenska kiselina,
vitamin K, mangan, magnezij i kalij djeluju suprotno, povezani su sa smanjenjem razine
visceralnog masnog tkiva (Ozato i sur., 2019). Stoga, smanjenju razine visceralnog masnog
tkiva i smanjenju rizika za razvoj bolesti moze pridonijeti usvajanje navike ¢eSée konzumacije
biline hrane, bogate prehrambenim vlaknima i vitaminima. Usprkos djelovanju na visceralno
masno tkiva, Ozato i sur. (2019) nisu zabiljezili mikronutrijente koji bi bili povezani sa stupnjem
ITM.

2.1.5. LijeCenje i prevencija

Pretilost i negativne zdravstvene posljedice koje sa sobom nosi mogu se sprije€iti (WHO,
2024).

Kako je pretilost posljedica pozitivhe energijske ravnoteze, vecina terapijskih principa temelji
se na smanjenom unosu energije i poveéanju tielesne aktivnosti. Obzirom na stupanj pretilosti
i popratne zdravstvene probleme, dostupni su razli€iti tretmani za lijecenje pretilosti. Cilj tih
programa je prevenirati daljnje povecanije tjelesne mase, smanijiti i odrzati smanjenu tjelesnu
masu, poboljdati kvalitetu Zivota i smanijiti rizik za nastanak poremecaja povezanih s
pretiloS¢u. Programi ukljuuju dijetoterapiju (redukcijsku dijetu) i promjene u nacinu Zivota,
lijiekove kao pomocénu terapiju te barijatrijsku kirurgiju (Wiechert i Holzapfel, 2022).
Najprikladniji nacin izbjegavanja daljnjeg porasta prekomjerne tjelesne mase i pretilosti su
programi prevencije (Champagne i Bray, 2017). U programima prevencije naglasak moze biti
na usvajanju pravilnijeg obrasca prehrane. Programi prevencije mogu biti uspjesniji ukoliko se
naglasak stavi na osobe muskog spola i nize razine edukacije, jer se pokazalo da su osobe
Zenskog spola i osobe viSeg stupnja obrazovanja sklonije raznovrsnijem i pravilnijem odabiru
hrane (Mader i sur., 2020). Ograni€avanje veli€ine porcije takoder bi mogla biti u€inkovita
metoda prevencije. Kako su porcije hrane poveéane, upravo ograni¢avanje i smanjivanje
veliina porcija, naznacavanje veliCine i broja porcija na preradenoj i pakiranoj hrani, koja je
najkritinija, moglo bi prevenirati pretilost (Rippin i sur., 2019). Jo$ jedna strategija prevencije
je navika planiranja i pripreme vlastitog obroka kod kuce. Pokazalo se da planiranje obroka
ima utjecaj na kvalitetniji odabir hrane i pridrzavanje prehrambenih preporuka Sto pridonosi
manjoj ucestalosti pretilosti (Ducrot i sur., 2017). Problem koji je zabrinjavajuci i trebao bi biti

u fokusu je zamjena ultra procesuirane hrane s minimalno procesuiranom. Ucestala



konzumacija ultra procesuirane hrane povezana je s povecanim ITM, pove¢anim opsegom
struka i posljedicnom pretilosti. Ultra procesuirana hrana Siroko je rasprostranjena,
primamljiva je izgledom, okusom i ciienom, a sadrzi malo izvornog oblika namirnice (Rauber i
sur., 2020). Okus i aroma hrane najvazniji su elementi prilikom odabira vrste hrane. Za njih su
odgovorni upravo sastojci koje potje€u iz masti i Se€era, a u preradenoj hrani se pojavljuju u
velikim koli¢Ginama. Uz to, konzumacija velike koli€ine energijski bogate, a nutritivno siromasne
hrane rezultira nedostatnim unosom esencijalnih nutrijenata i pojavi malnutricije (Champagne
i Bray, 2017).

Medutim, mjere prevencije ne daju dobre rezultate, Sto pokazuje sve vecéi broj osoba s
pretiloS¢u. Razlog tomu moze biti ekonomski, jer je energijski bogata, a nutritivno siromasna

hrana Siroko dostupna i ekonomski isplativa (Champagne i Bray, 2017).

2.1.6. Suplementacija

Zbog Cesto utvrdenog nedostatka vitamina i mineralnih tvari, mnoge osobe posezu za
dodacima prehrani s ¢ijom malom dozom mogu unijeti odredenu koli¢inu mikronutrijenata u
nedostatku. Na prvom mjestu najCeSée koriStenih dodataka prehrani su multivitamini i
multiminerali, a slijede kalcij, vitamini B skupine, omega-3 masne kiseline i pripravci na bazi
bilja (He i sur., 2020). Obogacivanje hrane folnom kiselinom i B12 sve je uCestalije u svijetu te
se pojavljuje sve viSe obogaéenih proizvoda. Takvi proizvodi korisni su za postizanje
zadovoljavajuée preporu¢ene dnevne vrijednosti, medutim suplementacija samo folatom
moze maskirati simptome perniciozne anemije, uzrokovane manjkom B2, ali ne i izlijeCiti je.
Uzimanjem preporu¢ene doze suplemenata nisu uoc€eni Stetni u€inci (Sugandhi i sur., 2024).
Koristenje suplementacije specificnim mikronutrijentima ili multivitaminima preporuc¢a se za
sve pacijente s ustanovljenim manjkom (Astrup i Bigel, 2019). Opasnost od razvoja manjka
mikronutrijenata sa sobom nosi barijatrijska kirurgija, iako je ucinkovita terapija koja
omogucuje smanjenje tjelesne mase osobama s morbidnom pretilosti. Vitamin B> posebno je
vazan za motrenje zbog smanjenog unosa putem hrane i poremecene apsorpcije.
Suplementacija bilo oralnim ili intramuskularnim putem, pokazala se kao ucinkovita terapija u
nadoknadi vitamina B+ nakon barijatrijske operacije (Ramos i sur., 2021).

Kako se nedostatak folata povezuje s kardiovaskularnim bolestima, Li i sur. (2017)
pretpostavili su da suplementacija folnom kiselinom moZze prevenirati kardiovaskularne bolesti
izazvane pretilo§¢u. Pokazano je da suplementacija folnom kiselinom snizava razinu glukoze
u krvi i razinu homocisteina kod miSeva te posljedi¢no §titi od sr¢ane disfunkcije. Kao razlog
tomu navode da suplementacija folnom kiselinom smanjuje oksidativni stres, stoga bi se
mogla koristiti kao preventivno sredstvo kardiovaskularnih bolesti uzrokovanih pretiloS¢u (Li i
sur., 2017).



2.2. VITAMIN B2
2.2.1. Oblici vitamina B1>

Poznato je nekoliko spojeva koji se podrazumijevaju vitaminom B2, a odnose se na derivatne
oblike sa sredi$njim atomom kobalta. Preferirani biokemijski naziv za vitamin B2 je kobalamin,
oblik bez anionske grupe na kojeg se vezu razli€iti ligandi. Pod pojmom vitamina B1, Cesto se
misli na cijanokobalamin, oblik koiji je prvi izoliran (Green, 2011; Gamulin i sur. 2005).

Djelotvorni  oblici vitamina Bi2 su metilkobalamin i 5-dezoksiadenozilkobalamin.
Cijanokobalamin i hidroksikobalamin se moraju pretvoriti u te oblike kako bi postali aktivni. 5-
dezoksiadenozilkobalamin prenosi vodik i sudjeluje kao koenzim metilmalonilCoA mutaze u
reakciji izomerizacije metilmalonil CoA u sukcinil CoA. Metilkobalamin aktivni je oblik koji
sudjeluje u prijenosu metilne skupine, sintezi nukleinskih kiselina, remetilizaciji homocisteina
(djeluje kao koenzim metionin sintaze) te obnavljanju tetrahidrofolata iz N-metil-
tetrahidrofolata (Gamulin i sur. 2005). Uz ove oblike, postoje i derivatni oblici poput glutationa
i nitrata koji su analozi vitamina B2 te su nedjelotvorni (Temova Rakusa i sur., 2023).

Proces oslobadanja vitamina B+2 i dospijevanja u tkiva zapod€inje prilikom probave hrane. U
Zelucu dolazi do oslobadanja vitamina B2 iz hrane, zbog niskog pH, te vezanja na haptokorin.
Prolaskom kroz dvanaesnik kompleks se raspusta te se stvara novi kompleks vitamina B2 s
unutarnjim Cimbenikom koji se apsorbira. Sposobnost unutarnjeg ¢imbenika za vezanje s
vitaminom B2 je ograni¢ena, pa je posljedi€no sve manja iskoristivost visokih doza vitamina
B12. Unutarnji Cimbenik degradira dolaskom u enterocite, a oslobodeni vitamin B12 se veze na
transkobalamin I, odlazi u cirkulaciju te se prenosi do ciljanih tkiva. Dospije¢em u stanicu

konvertira u aktivne oblike (Sugandhi i sur., 2024; Temova Raku$a i sur., 2023).

2.2.2. lzvori vitamina B
Vitamin B4, preteZzno se nalazi u hrani Zivotinjskog podrijetla, posebice jetri. Uobi¢ajeni izvori
su meso, riba, Skoljke, jaja i mlijeko, stoga je manjak ceSce zabiljezen medu populacijom koja
slijedi pretezno biljni obrazac prehrane. Njegovu sintezu omogucuju bakterije u animalnom
probavnom sustavu, a zatim se akumulira u njihovu tkivu. Biljke nemaju potrebu za vitaminom
B12, pa nemaju sposobnost njegove sinteze (Watanabe i Bito, 2018). Mikroorganizmi crijevne
mikrobiote posjeduju enzime za njegovu sintezu, stoga je poznat kao jedini vitamin kojega
sintetiziraju crijevne bakterije, medutim kod Covjeka, taj oblik vitamina se ne apsorbira
(Gamulin i sur., 2005). Prilikom procesuiranja hrane, izlaganja visokim temperaturama i
mikrovalovima dio vitamina degradira. Stabilnost se moZe odrzati Cuvanjem na niZoj
temperaturi, zastiti od svjetla, oksidansa i reducensa te ¢uvanjem kod pH 4 — 7 (Temova
Raku$a i sur., 2023). Prilikom obogacivanja hrane i u suplementima koriste se svi ovi oblici, a

zbog svoje stabilnosti cijanokobalamin je naj¢eS¢e koristen. Stabilnost je najvaznije svojstvo



kada su u pitanju sigurnost, kvaliteta i efikasnost suplemenata vitamina (Temova Raku$a i
sur., 2023).

Buduci da crijevne bakterije proizvode dio vitamina B2 postavlja se pitanje kako crijevni
mikrobiom utjee na razinu vitamina B12. Poznato je da disbioza crijeva i promijenjen sastav
cijevnog mikrobioma vodi ka nastanku pretilosti. U vezi s time, zaklju¢eno je da su raznolikost
i broj crijevnih bakterija obrnuto povezani s niskom razinom B2, te da u obzir razvoja pretilosti
treba uzeti i crijevnu mikrobiotu (Al-Musharaf i sur., 2022).

Adekvatan unos kobalamina za odraslu populaciju iznosi 4 ug na dan. Adekvatan unos jest
vrijednost za koju se pretpostavlja da je prikladna za zadovoljavanje dnevnih potreba, a koristi
se kada nema dovoljno podataka za definiranje prosje€nog i preporu¢enog dnevnog unosa
(EFSA, 2019).

2.2.3. VaZnost vitamina Bi»

Vitamin Bi2 ima ulogu koenzima u metabolickim reakcijama prijenosa metilne skupine,
metabolizmu propionata i aminokiselina (Sugandhi i sur., 2024). Potreban je za konverziju
folata u njegov aktivni oblik, redukciju ribonukleotida u deoksiribonukleotide (prilikom
replikacije gena), unapredenje rasta i razvoja te stvaranje i sazrijevanje eritrocita. Posjeduje
nezaobilaznu ulogu u odrzavanju strukture Ziv€anih vlakana, pa se njegov nedostatak
odrazava na demijelinizaciju debelih Ziv€anih vlakana, uzrokuje trajna ostecenja Zivaca i
paralizu. Kako ima ulogu u diobi stanica, njegov manjak odrazava se na stanice koje se brzo
dijele, primjerice crijevne epitelne stanice. Posljedica je nastanak megaloblasti¢nih stanica s
velikom jezgrom i promijenjena funkcija crijevnog epitela. Time se smanjuje apsorpcija drugih
nutrijenata, poput folata i Zzeljeza. Prilikom nastanka megaloblastiénih stanica eritrocita, razvija
se poremecaj megaloblasti¢na anemija. Posljedice hipovitaminoze B12, stoga su neuroloski,
hematoloSki i gastrointestinalni poremecaji (Guyton i Hall, 2017; Gamulin i sur., 2005). U
preglednom radu Boachie i sur. (2020) navodi se da je niska razina vitamina B, povezana s
vecom adipozno$cu, razinom inzulina i lipida, Sto povecéava rizik nastanka kardiometabolickinh
poremecaja, inzulinske rezistencije, Secerne bolesti tipa 2, kardiovaskularnih bolesti i
pretilosti.

Pojava manjka vitamina B12 mozZe biti rezultat nedovoljnog unosa hranom, malapsorpcije u
probavnom sustavu ili interakcije s lijekovima. Dobar nacin ispravljanja manjka je
suplementacija. U tijelu je pohranjeno 2 — 3 mg vitamina B12, koji enterohepatiCki kruzi tijelom
(Temova Rakusa i sur., 2023). Najvece zalihe prisutne su u jetri (90 %), a mala koli€ina
svakodnevno se gubi iz tijela. Zbog toga se manjak primjecuje 10 do 12 godina nakon

nedovoljnog unosa hranom. Ukoliko je prisutan poremecaj iskoriStavanja i apsorpcije manjak



se primjecuje ranije, nakon poremecaja apsorpcije koji traje 5 do 6 godina (Gamulin i sur.,
2005), pa ¢ak i ranije, nakon 3 do 4 godine. Neadekvatna apsorpcija B2 javlja se kao
posliedica manjka klorovodi¢ne kiseline ili izlu€ivanja unutarnjeg ¢imbenika, sto je Cest slucaj
pri atrofi€nom gastritisu. Atrofijom zelu€ane sluznice ne luci se dovoljno unutarnjeg ¢imbenika
koji se veze sa vitaminom Bi, i tako omoguéuje njegovu apsorpciju iz hrane. Posljedica
smanjenog lu€enja unutarnjeg Cimbenika pri zelu€anoj atrofiji je perniciozna anemija.
Apsorpcija je ometena pri snizenom pH jer je unutarnji Cimbenik aktivan pri neutralnom pH.
Apsorpciju dodatno smanjuju gastrektomija zbog posljedicnog nedostatka izlu€ivanja
unutarnjeg Cimbenika, resekcija ileuma, manjak receptora ili proteaza gusterace (Guyton i
Hall, 2017; Gamulin i sur., 2005).

Mnoge studije izvijestile su da je upravo manjak vitamina B4, uCestalija pojava kod osoba s
pretilosti, $to se potvrdilo u studiji Sun i sur. (2019). Pokazano je da osobe s prekomjernom
tielesnom masom ili pretilo§¢u imaju nize razine vitamina B12 u usporedbi s osobama normalne
tielesne mase, neovisno o socioekonomskim €imbenicima, upotrebi lijekova ili suplementacije.
Daljnja istraZivanja trebala bi razjasniti uzroke i mehanizme nastanka smanjene razine
vitamina B12 (Sun i sur., 2019). Osim toga, potrebno je ispitati vezu vitamina B4, s razli¢itim
ITM kategorija, navode u radu Aureli i sur. (2023), u kojemu se niska razina vitamina B,
povezuje s metabolickim poremecajima, povecanom tjelesnom masom, adipoznoscu i
oslabljenom tolerancijom glukoze. Niska razina vitamina B12 osim s pretilo5¢u, dovodi se u
vezu s inzulinskom rezistencijom, Se¢ernom bolesti tipa 2 i kardiovaskularnim bolestima.
Sezgin i Becel (2019) pretpostavili su da status vitamina B12 utje€e na serumski lipidni profil.
Njihovi rezultati pokazuju da postoji povezanost izmedu serumske razine vitamina B2 i lipidnih
parametara. Zaklju€uju da zabiljezen nedostatak vitamina B2, visoke razine triglicerida i niske
razine HDL kolesterola povecavaju rizik za razvoj pretilosti, dijabetesa i kardiovaskularnih
poremecaja (Sezgin i Becel, 2019).

Medutim, podatci o povezanosti vitamina Biz i pretilosti u literaturi su nedosljedni. U
istrazivanju Mercantepe (2023.) nije pronadena povezanost izmedu serumske koncentracije
vitamina B2, pretilosti i dijabetesa. Ono $to je uo€eno jest viSa razina vitamina B2 u starijoj

Zivotnoj dobi, to jest umjerena pozitivha povezanost vitamina B2 s dobi (Mercantepe, 2023).
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2.3. FOLAT

2.3.1. Oblici folata
U literaturi vrlo Cesto dolazi do zamjene pojmova folata i folne kiseline iako oznacavaju
razli¢ito. Folat je oblik prirodno prisutan u hrani, a folna kiselina se odnosi na sintetizirani oblik
koji ne nalazimo u hrani, ve¢ u dodacima prehrani. Termin folat koristi se i kao naziv za cijelu
skupinu kemijski sliénih spojeva, uklju€ujuci folnu kiselinu i sve derivate, poznate jo§ pod
nazivom vitamin Bo. Folna kiselina sama po sebi nije aktivan oblik te podlijeze metaboli¢kim
pretvorbama prije nego stekne funkciju kofaktora u obliku tetrahidrofolata. Za tu pretvorbu
potrebni su enzimi dihidrofolat reduktaza (DHFR), serin hidroksimetil transferaza (SHMT) i
metiltetrahidrofolat reduktaza (MTHFR). Aktivni oblik folata je 5-metiltetrahidrofolat koji djeluje
kao akceptor i donor metilne skupine. 10-formiltetrahidrofolat djeluje kao donor ugljikovih
jedinica pri sintezi nukleinskih kiselina, a 5,10-metilentetrahidrofolat pri pretvorbi deoksiuridin
monofosfata (dUMP) u deoksitimidin monofosfat (dTMP) (Scaglione i Panzavolta, 2014).
U hrani nalazimo poliglutamatni oblik. Kako je folatni oblik vezan uz poliglutamat, potrebna je
hidroliza poliglutamata unesenog putem hrane do monoglutamata, oblika koji se apsorbira u
crijevima i dalje prenosi tijelom. Taj mehanizam ovisan je o pH, stoga promjena pH moze
utjecati na njegovu daljnju apsorpciju. Sliede¢i mehanizam ovisan je o vitaminu B12 koji je
odgovoran za hidroliziranje metilnih skupina s metiliranog oblika folata kako bi dobili njegov
aktivni oblik u tkivima, oblik koji je u konaénici odgovoran za sintezu nukleinskih kiselina i

stani¢nu diobu (Sugandhi i sur., 2024; Scaglione i Panzavolta, 2014).

2.3.2. lzvorifolata

Folat za razliku od vitamina B2 ne moze biti sintetiziran u animalnom organizmu te ne nastaje
kao produkt crijevne mikrobiote. PriCuvna zaliha folata za razliku od vitamina B12 je svega
nekoliko tjedana ili mjeseci (Gamulin i sur., 2005). Folat nalazimo pretezno u biljnim izvorima
hrane, kao komponentu zelenog lisnatog povréa, mahunarki i vo¢a. Namirnice bogate folatom
posebice su narance, grozde, klice, kvasac, brokula, bademi i kikiriki. Od animalnih izvora
nalazimo ga u jetri (Sugandhi i sur., 2024; Scaglione i Panzavolta, 2014). lako ga nalazimo u
mnoStvu namirnica, velik se udio razara prilikom termi¢ke obrade i procesuiranja (Scaglione i
Panzavolta, 2014).

Vrijednost koja zadovoljava prosjeCne dnevne potrebe polovice pojedinaca u populaciji jest
250 pg te se odnosi na folat iz hrane i folnu kiselinu. Referentni unos koji zadovoljava potrebe
gotovo svih pojedinaca u populaciji je 330 pg/dan te se takoder odnosi na folat iz hrane i folnu
kiselinu. Folna kiselina ima 1,7 puta vecu bioraspolozivost od folata iz hrane, stoga je koli€inu
folne kiseline potrebno pomnoziti faktorom 1,7 tijekom izraCuna ekvivalenta prehrambenog

unosa folata. Maksimalni dnevni unos, koji ne predstavlja nikakav rizik za zdravlje, a odnosi
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se na folnu kiselinu, iznosi 1000 pg/dan (EFSA, 2019). Suplementacija je moguéa putem folne
kiseline, 5-formiltetrahidrofolata i 5-metiltetrahidrofolata. 5-meliltetrahidrofolat ima prednosti
pred upotrebom folne kiseline iz razloga $to se smanjuje moguénost prikrivanja manjka
vitamina B12, dobro je apsorbiran unato¢ promjenama pH te njegova bioraspolozivost ne
zahtjeva metaboli¢ku pretvorbu. Takoder, njegovom upotrebom ne nastaje UMFA (Scaglione
i Panzavolta, 2014).

2.3.3. VaZnost folata

Najvaznija uloga folata u metabolizmu je sinteza purina i pirimidina za sintezu nukleinskih
kiselina. Buduci da sudjeluje u sintezi nukleinskih kiselina, ima vaznu ulogu u replikaciji gena
i rastu stanica, stoga se povezuje s prevencijom nastanka defekta neuralne cijevi. Uz vitamin
B12, sudjeluje u metabolizmu homocisteina, njegovoj remetilizaciji. Homocistein je
aminokiselina Cija visoka razina u krvi predstavlja Cimbenik rizika za nastanak
kardiovaskularnih bolesti. Folat smanjuje njegovu razinu u krvi. Manjak folata otezava diobu i
regeneraciju stanica, posebice se to odrzava na stanice koje se brzo dijele. Manjak je uzrok
nastanku defekta neuralne cijevi kod novorodencadi, anemije, kardiovaskularnih bolesti,
karcinoma i poremecaja kognitivne funkcije, stoga se naglasava vaznost njegova adekvatnog
unosa. Manjak se razvija zbog nedostatnog unosa hranom, neadekvatne probave i smanjene
apsorpcije, genetskih promjena, interakcija s lijekovima, nedostatka kobalamina koji djeluje
kao njegov aktivator ili zbog povecanih potreba tijela tijekom rasta i sazrijevanja stanica
(Sugandhi i sur., 2024; Scaglione i Panzavolta, 2014; Gamulin i sur., 2005).

Poznat je utjecaj statusa folata na anemiju i razvoj tumora, medutim utjecaj na adipoznost nije
dovoljno istrazen. Neadekvatan status folata, uzrokovan manjkavom prehranom, mogao bi biti
rizi€ni Cimbenik za nastanak adipoznosti, tvrde Chan i sur. (2022). Buduéi da folat utjeCe na
diobu stanica, pitanje je kako utje€e na diobu adipocita i koja je njegova uloga u pretilosti.
Studija na miSevima pokazala je da manjak folata povecava akumulaciju lipida i izlu€ivanje
leptina te bi folat mogao biti jedna od vaznih sastavnica u razvoju pretilosti (Chan i sur., 2022).
Nekoliko studija dokazalo je povezanost ITM, povecanu akumulaciju masnog tkiva i veci
opseg struka s niskim unosom i statusom folata.

Bird i sur. (2015.) pokazali su da pretilost moze biti povezana s niskim prehrambenim unosom
folata i niskim statusom folne kiseline u serumu. Medutim, zabiljezili su paralelno visok status
folata u RBC. Uoclena je pozitivha povezanost razine RBC folata s opsegom struka,
trigliceridima i glukozom. Isti¢u da bi status RBC folata trebao biti razmotren kao biomarker za
status folata kod populacije osoba s pretilosti, a buduée studije su potrebne kako bi se
razjasnila veza statusa folata i pretilosti (Bird i sur., 2015). Na pocetku studije Geiker i sur.

(2018) zabiljezen je manjak vitamina D, B12 i folata. Pokazalo se da je niska razina folata
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povezana s pove¢anom adipozno$c¢u. Redukcija tjelesne mase, pretezno masnog tkiva, kroz
osam tjedana i niskoenergijsku dijetu rezultirala je povecanim serumskim koncentracijama
folata i vitamina B2 (Geiker i sur., 2018). Mlodzik-Czyzewska i sur. (2020) odlucili su ispitati
postoji li povezanost pretilosti s niskim unosom folata hranom i genetske varijacije MTHFR i
DHFR gena. Oni su utvrdili da je nizak status folata povezan s ve¢im opsegom struka, ve¢om
tielesnom masom i ve¢om adipozno$c¢u. Toénije, pacijenti s ITM iznad 25 kg/m? imali su 12 %
maniji unos folata i 8,5 % nizi status folata u usporedbi s pacijentima ciji je ITM nizi od 25
kg/m?. Povezanost MTHFR genotipa i serumske razine folata postoji, ali polimorfizam gena
nije utjecao na tjelesnu masu. Potvrdena je hipoteza da visok unos folata moze biti preventivni
Cimbenik nastanka pretilosti. Takoder, isti€u da bi potreba za folatom u pretilosti mogla biti
povecana te da bi trebalo povecati preporuke za dnevni unos folata (Mlodzik-Czyzewska i
sur., 2020).

MTHFR je enzim odgovoran za pretvorbu 5,10-metilentetrahidrofolata u aktivni oblik 5-
metiltetrahidrofolat. Polimorfizam MTHFR gena rezultira smanjenom razinom aktivnog folata
u tkivu. Smanjena razina aktivnog folata onemoguéuje metaboliziranje homocisteina i rezultira
njegovim nakupljanjem. Fu i sur. (2019) zabiljezZili su poviSene razine homocisteina uz
prisutnost MTHFR polimorfizma. Takoder, razina homocisteina bila je poviSena kod pacijenata
s pretilos¢u. Time zaklju€uju da su promjene u MTHFR genotipu povezane s razlikama u razini

homocisteina i pove¢anom riziku za nastanak pretilosti (Fu i sur., 2019).

2.4. MEDUOVISNOST VITAMINA B12| FOLATA

Vitamin B12 neophodan je za konverziju folata u aktivni oblik, stoga je o medudjelovanju folata
i vitamina B12 ovisan metabolizam homocisteina i sinteza nukleinskih kiselina. Zajedno su
vitamin B2 i folat odgovorni za replikaciju gena, unapredenje rasta i sazrijevanje eritrocita. Pri
nedostatku vitamina B> kao kofaktora, 5-metiltetrahidrofolna kiselina ne djeluje u procesu
metilacije te se remeti sinteza purina i pirimidina, time i sinteza DNA. Usporena je dioba i
sazrijevanje stanica, pa stanice posljedicno postaju vecCe, a nazivaju se megaloblasti ili
makrociti. Time su pogodene stanice koje se najbrze dijele (hematopoetske stanice i epitelne
stanice probavnog sustava), pa je rezultat megaloblastiCna anemija i megaloblasti¢ni epitel
probavnog sustava. Zbog megaloblastiénog epitela probavnog sustava poremeéena je
njegova funkcija, a posljedica je neadekvatna apsorpcija nutrijenata i pothranjenost. Folat i
vitamin Bi2 nuzni su za remetilaciju homocisteina u metionin kojom se homocistein
metabolizira i uklanja (Guyton i Hall, 2017, Gamulin i sur., 2005).

Mnogo studija stavlja naglasak na homocistein i njegovu ulogu u metabolizmu. Nedovoljan
status vitamina B2 i folata, za posljedicu ima poviSenu razinu homocisteina §to se odrazava

na nastanak ateroskleroze i kardiovaskularnih bolesti, Cestih popratnih poremecaja pretilosti.
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Pregledni rad poku$ao je utvrditi postoji li poveznica izmedu niske razine vitamina B, folata
i homocisteina s ITM, ali nije otkrivena povezanost. U veéini istrazivanja rezultati su
nedosliedni te se predlazu daljnja istrazivanja uzimajuéi u obzir sve kategorije ITM, od
pothranjenosti do pretilosti (Wiebe i sur., 2018). U istrazivanju Haloul i sur. (2020) u kojemu
su usporedivali razinu folata, vitamina B12 i homocisteina osoba s pretilosti i kontrolne skupine,
zabiljezene su nize razine folata i vitamina B12, a viSe razine homocisteina kod pacijenata s
pretilosti. Ustanovljeno je da razina homocisteina pozitivho povezana s ITM, udjelom masnog
tkiva i razinom inzulina. Njihov zaklju€ak je kako su visoka koncentracija homocisteina i niske
razine folata i vitamina B2 prete€e razvoja vaskularnih bolesti kod pretilosti (Haloul i sur.,
2020). Ashok i sur. (2021) u preglednom radu navode da je suplementacija vitaminom B2 i
folnom kiselinom jo$ uvijek neistrazeno podrudje. Visoka razina folata mogla bi interferirati s
metabolizmom kobalamina i pogorSati stanja koja su uzrokovana manjkom vitamina Biz,
primjerice neuroloSka o8tec¢enja. S druge strane, zakljuCuju da vitamin B4, i folat imaju
povoljan utjecaj na parametre metaboli¢kog sindroma, stoga bi njihova suplementacija mogla
pozitivno utjecati na njih. Jedan od parametra metabolickog sindroma jest abdominalna
pretilost. Pretpostavlja se da je visceralna pretilost uzrok povec¢ane razine lipoproteina u krvi i
nastanka metaboli¢kih poremecaja. Kako bi se suplementacija mogla preporucivati, potrebno
je definirati koje koli¢ine povoljno utje¢u na pojedine komponente metabolickog sindroma
(Ashok i sur., 2021).

Li i sur. (2017) dovode u pitanje korisnost obogaéene hrane folnom kiselinom kod pacijenata
s pretilosti. Naime, pokazali su da pretili pacijenti s visokim statusom folata i paralelno niskom
razinom vitamina B2 (ili visokom razinom metilmalonilne kiseline) imaju povecan rizik za
nastanak inzulinske rezistencije. Osim toga, usporedivali su komponente metabolickog
sindroma te su utvrdili da visoka razina RBC folata, homocisteina i metilmalonilne kiseline
utjeCe na komponente metabolickog sindroma (hipertenzija, hipertrigliceridemija, nizak LDL

kolesterol, Secerna bolest tipa 2) (Li i sur., 2017).
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3. EKSPERIMENTALNI DIO

Podatci koriSteni za izradu eksperimentalnog dijela rada prikupljeni su retrospektivnim
istrazivanjem u KliniCkom bolnickom centru Zagreb (KBC Zagreb), Klinike za unutrasnje
bolesti, Zavoda za endokrinologiju i dijabetologiju, Referentnog Centra RH za lijeCenje debljine
tijekom pregleda u ambulanti ili za vrijeme 5-dnevnog lije¢enja debljine. Podatci su prikupljani
u razdoblju od 2016. do 2019. godine. Anamnesticki, antropometrijski i laboratorijski podatci
sakupljani su putem WinBis verzije 208.0.000 bolni¢kog informacijskog sustava KBC Zagreb.
Istrazivanje je dio projekta: ,Retrospektivha analiza podataka pretilih bolesnika koiji su lije€eni
individualnim ili 5-dnevnim grupnim strukturiranim pristupom kroz dnevnu bolnicu” voditelja
nasl. doc. dr. sc. Martine Matovinovi¢, dr.med. koje je odobreno od strane Etickog povjerenstva
KBC Zagreb (Klasa: 8.1-18/161-2, broj: 02/21 AG).

3.1. Ispitanici
Ispitanici obuhvaceni ovim istraZivanjem su pacijenti s ITM vi§im od 25 kg/m?, te se prema
definiranim kriterijima WHO svrstavaju u kategoriju prekomjerne tjelesne mase ili pretilosti. U
istrazivanju je sudjelovalo 105 pacijenata, dobi od 25 do 78 godina, te je 83 ispitanika bilo

zenskog spola, a 22 muskog spola.

3.2. Metode

Antropometrijski podatci pacijenata zabiljezeni su prilikom njihova dolaska na pregled u
endokrinoloSkoj ambulanti ili u dnevnoj bolnici tijekom 5-dnevnog lije€enja pretilosti, a
ukljucivali su mjerenje tjelesne mase i visine te odredivanje opsega struka, bokova i udjela
masnog tkiva. Udio masnog tkiva odredivan je metodom bioelektricne impedancije. Prisutnost
prate¢ih kroni¢nih bolesti i dodatnih informacija o pacijentima utvrdena je ispunjavanjem
upitnika. Podatci o laboratorijskim pretragama i terapiji po dolasku dobiveni su iz bolni¢kog
informacijskog sustava (WinBis-a) KBC Zagreba. Laboratorijski podatci koji su uzeti u obzir
odnose se na razinu glukoze, inzulina, triglicerida, LDL i HDL kolesterola, a njihove referentne
vrijednosti prikazane su u tablici 2. Na temelju zabiljeZzene terapije po dolasku odredena je
mogucnost suplementacije vitaminima.

Biokemijski parametri pacijenata mjereni su standardnim laboratorijskim metodama.
Laboratorij KBC Zagreb ima akreditaciju Hrvatske akreditacijske agencije (HAA), te je za
kvantitativno odredivanje vitamina B4. i folne kiseline u uzorcima ljudskog seruma koristen
kompetitivni elektrokemiluminiscencijski test vezanja proteina (ECLIA). Vrijednosti folne
kiseline izmedu 13,5 — 45,3 nmol/L smatraju se normalnima, a vrijednosti iznad 45,3 nmol/L

upucuju na poviSene razine. Manjkom folne kiseline smatraju se razine u krvi nize od 13,4
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nmol/L, a razine nize od 6,8 nmol/L ukazuju na ozbiljniju insuficijenciju (WHO, 2015). Manjak
vitamina B12 definiran je vrijednosSc¢u nizom od 250 pmol/L, a poviSene razine vrijednoscéu
viSom od 650 pmol/L (Hannibal i sur., 2016).

Tablica 2. Popis analiziranih biokemijskih parametara i njihove referentne vrijednosti

Biokemijski parametar Referentna vrijednost
Kolesterol (KOL) (mmol/L) <5,0
Trigliceridi (TGC) (mmol/L) <1,7

Z:>172

Kolesterol visoke gusto¢e (HDL-C) (mmol/L)
M:>1,0

< 1,4 (osobe s vrlo velikim rizikom)

_ < 1,8 (osobe s velikim rizikom)
Kolesterol niske gustoée (LDL-C) (mmol/L) . o
< 2,6 (osobe s umjerenim rizikom)

< 3,0 (osobe s malim rizikom)

Glukoza (GLC) (mmol/L) 44-6,4
Inzulin (pmol/L) 2,7-17,0
Vitamin B2 (pmol/L) 138 — 652
Folna kiselina (nmol/L) 7,0-46,4

3.3. Obrada podataka
Svi podatci su uneseni te statisti¢ki obradeni u programu Microsoft Excel 2021 i prikazani
metodama deskriptivne statistike. KoriStene funkcije u obradi podataka su funkcije postotak,
srednja aritmetiCka sredina i standardna devijacija. Podatci su pokazivali normalnu
distribuciju. Za ispitivanje korelacije izmedu razine vitamina s antropometrijskim i biokemijskim
parametara, koriSten je Pearsonov test korelacije, uz dvokratnu distribuciju i razinu znacajnosti
0,05. Za promatranje razlika izmedu grupa ispitanika s adekvatnim i neadekvatnim statusom

vitamina primijenjen je t-test.
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4. REZULTATI | RASPRAVA

Prikupljeni podatci ispitanika analizirani su s ciliem utvrdivanja nutritivnog statusa pacijenata

s pretilosti te s posebnim osvrtom na status vitamina B i folata.

4.1. ISPITANICI

Svim pacijentima pri dolasku na pregled zabiljezeni su rezultati antropometrijskih mjerenja te
je provedena biokemijska analiza krvi. Od ukupno 105 ispitanika, zabiljezen je veci udio
pacijenata zenskog spola (79 %) (slika 1). Na svjetskoj razini, prevalencija pretilosti prema
spolu se razlikuje te je uCestalija kod zena (World Health Organization, 2024). Veéi udio
ispitanika Zenskog spola zabiljeZen je u istrazivanju Krzizek i sur. (2018) gdje je 77,3 %
ispitanika bilo Zenskog spola, a pracen je nutritivni status pacijenata prije barijatrijske
operacije. U njihovom istraZivanju prosjecan ITM je iznosio 44 + 9 kg/m?, §to pokazuje sli¢nost
s ovim radom u kojem je prosje¢an ITM iznosio 43,4 + 8 kg/m?. Prikupljeni antropometrijski
podatci i dob ispitanika prikazani su u tablici 3. Podatci ukazuju na visoki ITM, povecani opseg
struka, bokova i WHR. Povecani opseg struka, kao i sve visi stupanj ITM, povecéava rizik za
nastanak nezaraznih kroni¢nih bolesti (Champagne i Bray, 2017). Prema EUROSTATU iz
2019. godine, Hrvatska je u samom vrhu po udjelu osoba s prekomjernom tjelesnom masom,
Cak 65 %, dok pretilost ima oko 23 % odraslih osoba. Tako mozemo reci da imamo najdeblje
musdkarce u Europi, njih oko 73 %, dok je u Zena zastupljenost pretilosti niza (EUROSTAT,
2021). lako je statistika slicna, Zene su ¢esce potrazile pregled u endokrinoloskoj ambulanti

radi prekomjerne tjelesne mase i pretilosti.

= 7ene muskarci

Slika 1. Podjela ispitanika s obzirom na spol (n=105)
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Tablica 3. Prikaz dobi i antropometrijskih parametara ispitanika u obliku srednje vrijednosti
standardne devijacije (n=105)

Parametar Srednja vrijednost * standardna devijacija
Dob (godine) 48 + 12
Tjelesna masa (kg) 123,8 £ 29,5
Tjelesna visina (cm) 168 £ 9
ITM (kg/m?) 43,4 +8,0
Opseg struka (cm) 127 £ 18
Opseg bokova (cm) 134 £ 14
WHR 0,95 + 0,08

ITM - Indeks tjelesne mase

WHR — Omijer opsega struka i bokova

Ispitanici su podijeljeni s obzirom na vrijednost ITM (slika 2). ITM je jednostavan i lako
dostupan dijagnosti¢ki alat za utvrdivanje nutritivnog statusa odraslih osoba (WHO, 2010).
NajviSe ispitanika svrstava se u tre¢i stupanj uhranjenosti, njih 64. Drugom stupnju pripada 27
ispitanika, prvom stupnju pripada 11 ispitanika, a njih dvoje ima vrijednost ITM u kategoriji
poviSene tjelesne mase.

70

61,5
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40

30 26,0

Udio ispitanika (%)

20

10,6

10
119 .
0 I

prekomjerna tjelesna pretilost | stupnja pretilost Il stupnja pretilost Ill stupnja
masa

Kategorije stupnja uhranjenosti

Slika 2. Udio ispitanika s obzirom na stupanj uhranjenosti (n=104)
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Pretilost je Cesto popracena brojnim komorbiditetima (Garcia i sur., 2009, Gamulin i sur.,
2005), stoga je na slici 3 navedena ucestalost kroni¢nih bolesti prisutnih kod ispitanika.
Naj¢esce zabiljezene kroni¢ne bolesti i komplikacije su hipertenzija (40 %), bolovi u ledima
(38 %) i poremecaji sna (36 %). Pretilost povecava rizik nastanka poremecéaja poput
hipertenzije, kardiovaskularnih bolesti, dijabetesa i metaboli¢kog sindroma, a njihov nastanak
dovodi se u vezu s manjkom mikronutrijenata. S druge strane, poremecaji poput atrofi€nog

gastritisa i resekcije ileuma mogu dovesti do manjka vitamina B+, (Boachie i sur., 2020).
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Slika 3. Prisustvo kroni¢nih bolesti i komplikacija kod ispitanika (n=99)
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Manjak vitamina B> kod majke mogao bi se odraziti na njihovu djecu, koja tako postaju
sklonija akumulaciji masnog tkiva i povisenim razinama inzulina, $to se u kasnijim periodima
zivota odrazava na nastanak Secerne bolesti tipa 2 i kardiovaskularnih bolesti (Boachie i sur.,
2020). Za period zivota kada su se po prvi puta ispitanici susreli s izrazitom pretilo§¢u, njih 17
% navelo je prije punoljetnosti, od ¢ega 63 % do desete godine Zivota. Probleme s pretiloS¢u
majke navelo je 41 % pacijenata (n=91), dok je probleme s pretiloS¢u oca izjavilo 33 %

pacijenata.
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4.2. STATUS VITAMINA B2 | SUPLEMENTACIJA

Utvrdivanje statusa vitamina B12 korisno je zbog procjene rizika nastanka kardiovaskularnih
bolesti. Adekvatan status vitamina B+. pozitivno djeluje na kardiometaboli¢ko zdravlje, tako
Sto su serumske koncentracije proupalnih citokina povezane sa serumskom razinom vitamina
B12 (Al-Daghri i sur., 2016).

Prema preporucenoj vrijednosti od 250 pmol/L koriStenoj za razlikovanje normalne razine
vitamina B12 od manjka te definiranje istog, adekvatna razina vitamina B2 utvrdena je kod 61
% ispitanika (slika 4), od kojih njih 16 % uzima suplementaciju (slika 5). Manjak vitamina B2
utvrden je kod 38 % ispitanika (slika 4), od kojih njih 27,5 % uzima suplementaciju vitaminom
B2 (slika 5), dok jedan ispitanik ima razinu vitamina B12 viSu od 650 pmol/L. Aureli i sur. (2023),
u svome istrazivanju, zabiljeZili su da je niZa razina vitamina B1, povezana s ve¢om tjelesnom
masom, adipoznoscu i loSijim metaboli¢kim zdravljem. Adekvatna razina moze se pripisati
enterohepatickoj cirkulaciji i posljedicéno sporom razvoju manjka te uzimanju suplementacije
(Temova Raku$a i sur.,, 2023). Naime, zabiljeZeno je da je suplementaciju vitaminom B2
sveukupno uzimalo 20 % ispitanika. Izvori suplementacije vitaminom B2 pokazali su se vrlo
raznolikim. Pojavljuju se kao samostalni oblici poput metilkobalamina te onih koji su svom
sastavu, osim vitamina B+2, sadrze druge vitamine kao $to su B kompleks, multivitamini te
kombinacije s mineralnim tvarima. Od njih, najCeS¢e koriSteni dodatak prehrani je
metilkobalamin. Na temelju podataka NHANES studije (National Health and Nutrition
Examination Survey) He i sur. (2020) zamijetili su da su osobe starije zivotne dobi i nizega
ITM sklonije uzimanju suplementacije. Prema spolu, uzimanju suplemenata, sklonije su Zene
(He i sur., 2020). S obzirom na to $to je u ovo istrazivanje uklju¢en vecéi broj Zzena, posljedi¢no
je zabiljezen veci broj Zena koje uzimaju suplementaciju vitaminom B2, njih 18.

Sli¢na istrazivanja zabiljezila su manju u€estalost pojave manjka vitamina Bi., $to se moze
pripisati koriStenju razli€itih preporu€enih vrijednosti. Krzizek i sur. (2018) zabiljezili su manjak
vitamina B12 kod 5,1 % ispitanika od kojih niti jedan nije uzimao suplemente (Krzizek i sur.,
2018). Istrazivanje Pellegrini i sur. (2021) navodi manjak vitamina B2 kod 10 % pacijenata.
Takoder, niti jedan od ispitanika nije koristio suplemente. ZakljuCuju da je manjak
mikronutrijenata vrlo Cest medu pretilim pacijentima prije barijatrijske operacije, te predlazu da
buduce studije utvrde moze li suplementacija prije barijatrijske operacije utjecati na ishode
operacije i smanijiti komplikacije (Pellegrinii sur., 2021). Manjak kod 9,5 % ispitanika zabiljezen
je u studiji Lee i sur. (2019), medutim nedostaju podatci o moguénosti suplementacije, koja bi
mogla utjecati na rezultate. Pretpostavka je da bi suplementacija multivitaminima mogla biti
klju€na za smanjenje komplikacija nakon barijatrijske operacije (Lee i sur., 2019). Ulestalost

manjka vitamina B12 kod 13 % ispitanika zabiljezili su Geiker i sur. (2018).
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Slika 4. Udio ispitanika s obzirom na status vitamina B12 (n=104)
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Slika 5. Udio ispitanika s obzirom na uzimanje suplementacije kod adekvatnog i manjkavog
(<250 pmol/L) statusa vitamina B2 (n=103)
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4.3. STATUS FOLNE KISELINE | SUPLEMENTACIJA

Rizi¢ni ¢imbenik povecane akumulacije lipida i nastanka adipoznosti, osim manjka vitamina
B12, mogao bi biti manjak folata (Chan i sur., 2022).

Kako je na laboratorijskim nalazima navedeno odredivanje ,folne kiseline u serumu, tako je
u ovom radu prilikom interpretacije koristen pojam folna kiselina, iako se u ponekim nalazima
i literaturi koriste oba pojma, folat i folna kiselina. Usporedbom s vrijednostima za adekvatan
raspon (13,5 — 45,3 nmol/L) primijeceno je da 51 % ispitanika ima adekvatne razine folne
kiseline (slika 6). Visa razina primije¢ena je kod jednog pacijenta, dok su razine nize od 13,5
nmol/L zabiljeZzene kod 48 % ispitanika. Krzizek i sur. (2018) zabiljezili su manjak folne kiseline
¢esci kod osoba s visim stupnjem ITM. Istrazivanje Pellegrini i sur. (2021) navodi manjak folne
kiseline kod 33,5 % pacijenata, a istrazivanje Lee i sur. (2019) navodi manjak folne kiseline
kod 31 % ispitanika. U&estalost manjka kod 8 % ispitanika zabiljeZili su Geiker i sur. (2018),
dok su prosjecne vrijednosti ITM njihovih ispitanika bile nize i iznosile 32,7 + 3,5 kg/m?, za
razliku od ranije navedenih istraZivanja u kojima su ITM vrijednosti bile vise od 40 kg/mZ.
Suplementaciju nekim od oblika folne kiseline uzimalo je ukupno 11 % ispitanika. Najéesc¢e
upotrebljavani oblici su pripravci folne kiseline (kod kojih u farmaceutskim pripravcima kao
navedena djelatha tvar moze biti folatna kiselina i pteroilmonoglutaminska kiselina), a
pojavljuju se i B kompleks, multivitamini te kombinacije vitamina i mineralnih tvari. U ovom
istraZivanju od ukupno 11 osoba koje su uzimale suplementaciju folnom kiselinom, 8 osoba
bilo je Zenskog spola. Od ispitanika kojima je utvrden manjak Sestero pacijenata uzimalo je
suplemente folne kiseline, a od onih s adekvatnom razinom petero pacijenata je uzimalo
suplemente folne kiseline (slika 7). Meta analizom Jafari i sur. (2023) uoCeno je da
suplementacija folnom kiselinom ne rezultira promjenom tjelesne mase i ITM, ali ipak za zene
sa sindromom policisti¢nih jajnika i osobe s razinom homocisteina viSom od 15 pmol/L

suplementacija folnom kiselinom moze rezultirati smanjenjem ITM (Jafari i sur., 2023).
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Slika 6. Udio ispitanika s obzirom na status folne kiseline (n=104)
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Slika 7. Udio ispitanika s obzirom na uzimanje suplementacije kod adekvatnog i manjkavog
(<13,5 nmol/L) statusa folne kiseline (n=103)
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4.4. STATUS BIOKEMIJSKIH PARAMETARA | POVEZANOST VITAMINA S
ANTROPOMETRIJSKIM | BIOKEMIJSKIM PARAMETARIMA

U tablici 4 prikazan je status laboratorijski Cesto odredivanih biokemijskih parametara, koiji
ukazuju na prisutnost poremecaja poput dislipidemije i oSte¢ene tolerancije glukoze. Uz vidljiv
manjak vitamina B2 i folata, primije¢eno je odstupanje od referentnih vrijednosti biokemijskih
parametara. Posebno se to odnosi na HOMA indeks, vrijednost koja se dobije racunski iz
vrijednosti glukoze i inzulina, a sluzi za procjenu prisutnosti inzulinske rezistencije. Vrijednost
HOMA indeksa u skladu s referentnim intervalima imalo je samo 8 % ispitanika. U istrazivanju
Haloul i sur. (2020), prosje¢ni HOMA indeks pacijenata s pretilosti, Ciji je prosje¢an ITM iznosio
50,6 + 1,1 kg/m?, iznosio je 4,1 + 0,4, $to je znacajno viSe od kontrolne skupine s prosje¢nim
HOMA indeksom 1,9+ 0,1i1TM 24,9 + 0,5 kg/m?. Osim toga, kod skupine ispitanika s pretilosti,

zabiljezili su poviSene razine inzulina i snizene razine HDL (Haloul i sur., 2020).

Tablica 4. Prikaz statusa biokemijskih parametara ispitanika u obliku srednje vrijednosti i

standardne devijacije te udjela ispitanika u skladu s preporu€enim intervalima

Srednja vrijednost * Udio ispitanika unutar
Parametar
standardna devijacija preporucéenog intervala
Glukoza (mmol/L) 52+0,72 79 %
Inzulin (pmol/L) 18,7 £ 14,01 62 %
Muskarci 56 %
HDL (mmol/L) 1,3+0,33 .
Zene 86 %

LDL (mmol/L) 3,0+0,78 51 %
Trigliceridi (mmol/L) 1,5+0,74 66 %
Kolesterol (mmol/L) 5,0+0,83 48 %

HOMA-indeks 5,0 £ 4,31 8 %

Uz pracenje razlika izmedu skupina, Haloul i sur. (2020) promatrali su korelaciju
antropometrijskih i biokemijskih parametara s razinom homocisteina, vitaminom B2 i folnom
kiselinom. Zabiljezili su negativnu korelaciju folne kiseline s tjelesnom masom, visceralnom
masom i razinom inzulina. Razina folne kiseline bila je niza u grupi pacijenata s pretilosti.
Vrijednost vitamina B12 takoder je bila niza u grupi pacijenta s pretilosti, a negativno je
korelirala s tjelesnom masom, ukupnom tjelesnom masnom masom (FAT), razinom inzulina i
HOMA indeksom (Haloul i sur., 2020).
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Ispitane korelacije u ovom radu prikazane su u tablici 5, dok su ispitivane razlike izmedu grupa
ispitanika s adekvatnim i neadekvatnim statusom vitamina prikazane u tablici 6. Prema
rezultatima, zabiljezena je jedna statistiCki znaCajna korelacija, a odnosi se na negativnu
povezanost folne kiseline s udjelom FAT. Koeficijent korelacije (r) iznosi — 0,260 Sto se

interpretira kao slaba negativna povezanost.

Tablica 5. Prikaz povezanosti izmedu vitamina B2 i folne kiseline u serumu s odabranim

antropometrijskim i biokemijskim parametrima

Vitamin B2 Folna kiselina
Parametar Koeficijent p Koeficijent p
korelacije (r) | vrijednost ; korelacije (r) | vrijednost "

Dob 0,148 0,133 104 0,190 0,054 104
Tjelesna masa -0,081 0,413 104 -0,102 0,301 104
IT™ -0,066 0,506 103 -0,092 0,353 103
FAT (kg) -0,083 0,510 65 -0,152 0,227 65
FAT (%) -0,137 0,276 65 -0,260 0,036 65
Glukoza 0,090 0,415 85 -0,012 0,916 85
Inzulin -0,059 0,584 86 -0,002 0,982 86
HOMA indeks -0,009 0,945 62 -0,076 0,558 62
HDL 0,052 0,632 87 0,193 0,075 86
LDL -0,050 0,643 87 -0,088 0,418 86
Trigliceridi -0,077 0,481 86 -0,078 0,479 85
Kolesterol -0,040 0,718 86 -0,060 0,583 85

ITM — Indeks tjelesne mase
FAT — Ukupna tjelesna masna masa

n — broj ispitanika

Podjelom ispitanika u skupine, s obzirom na utvrdenu razinu vitamina, promatrane su razlike
u antropometrijskim i biokemijskim parametrima. U grupu neadekvatnog statusa vitamina B>
svrstano je 40 ispitanika s razinom vitamina B+2 nizom od 250 pmol/L, dok je grupi adekvatnog
statusa pripalo 63 ispitanika s utvrdenom adekvatnom razinom vitamina Bi,. Grupu
adekvatnog statusa folne kiseline Cinila su 53 ispitanika, a grupu neadekvatnog statusa 50
ispitanika s razinom folne kiseline nizom od 13,5 nmol/L. Usporedbom navedenih grupa nisu

uocene razlike u promatranim antropometrijskim i biokemijskim parametrima.
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Tablica 6. Prikaz usporedbe grupa ispitanika s adekvatnim i neadekvatnim statusom

vitamina te odabranih antropometrijskih i biokemijskih parametara

Vitamin B2 Folna kiselina
Parametar | Adekvatni | Neadekvatni p Adekvatni | Neadekvatni p
status status vrijednost status status vrijednost
Dob 49+ 11 47 £12 0,308 50 £ 12 46 £ 11 0,080
Tjelesna 124,6 + 121,0 +
121,3 £ 20,9 0,586 1259 + 311 0,394
masa 33,8 27,2
IT™ 432+85| 43674 0,794 422+6,8 | 445+838 0,143
57,0+ 55,7 +
FAT (kg) 56,1 +12,8 0,830 57,8 +17,6 0,656
20,7 18,1

Fat (%) |44,7+79 | 46950 0,169 449+78 | 471+54 0,184
Glukoza 52=+0,7 52+0,8 0,637 53+0,7 52+0,8 0,598

19,1 + 19,8 +
Inzulin 18,3+ 12,5 0,800 17,9+ 11,2 0,539
15,3 16,7
HOMA
. 55+48 45+ 3,6 0,398 49+406 53+4,1 0,163
indeks

HDL 1,4+0,3 1,2+0,3 0,074 1,3+04 1,3+0,3 0,813
LDL 29+0,8 3,2+0,6 0,082 3,009 3,107 0,691
Trigliceridi | 1,4 +0,7 1,7+0,8 0,159 1,6+0,8 1,5+0,6 0,274
Kolesterol | 4,9+0,9 5107 0,209 50+0,8 50+0,8 0,973

ITM — Indeks tjelesne mase

FAT — Ukupna tjelesna masna masa

Brojna istrazivanja ispitivala su korelaciju odredivanih vitamina u serumu s razlicitim
antropometrijskim i biokemijskim parametrima ispitanika s pretilosti, no mnoga od njih su
pronasla samo poneke znacajne korelacije. Tako je i u ovom radu zabiljezena samo jedna
statisti¢ki zna€ajna, ali slaba korelacija koja se odnosi na antropometrijske parametre, dok
vrijednosti biokemijskih parametara nisu pokazivale korelaciju s vitaminima. Zanimljivo je to
8to je s razinom folne kiseline korelirao FAT izraZen kao udio ukupne tjelesne mase, ali ne i
FAT izrazena kao masa.

IstraZivanje Lee i Jung (2022) izvijestilo je o negativnoj korelaciji razine folne kiseline u serumu
i ITM. Osim ITM, za definiranje pretilosti koristili su nekoliko kriterija, izmedu ostalog, opseg
struka te omjer opsega struka i tjelesne visine (WHtR), ali statisticki znaajna povezanost

uocena je jedino s ITM (Lee i Jung, 2022). Uzimanjem razlicitih kriterija za definiranje pretilosti

27



poput udjela FAT, opsega struka i udjela visceralnog masnog tkiva Fu i sur. (2023) pokazali su
da su ti kriteriji negativno povezani s razinama vitamina B skupine. Iz te skupine, folna kiselina
pokazivala je negativnu korelaciju s FAT udjelom i visceralnim masnim tkivom (Fu i sur., 2023).
U istrazivanju Mlodzik-Czyzewska i sur. (2020) status folne kiseline u serumu negativno je
korelirao s ITM te WHR. Nizi prehrambeni unos folata i serumska koncentracija folne kiseline
povezani su s visim udjelom FAT i opsegom struka, a pretpostavka je da visoka razina folne
kiseline moze biti zastitnicki ¢imbenik protiv pretilosti (Mlodzik-Czyzewska i sur., 2020). Sto se
tice ostalih biomarkera folata, status RBC folata pokazao je pozitivhu povezanost s ITM. Uz
to, prehrambeni unos folata i serumska koncentracija folata pokazali su se manjkavim kod
grupe ispitanika s pretilosti (Bird i sur., 2015).

U ovom radu povezanost razine vitamina B+2 s ispitanim parametrima nije pronadena, iako je
niska razina vitamina B+> medu pretilim pacijentima, tj. negativha povezanost razine vitamina
B2 u serumu s ITM, uo€ena u brojnim istrazivanjima (Aureli i sur., 2023; Baltaci i sur., 2014).
U istrazivanju Baltaci i sur. (2014) razine vitamina B42 bile su znatno nize kod pacijenata s
pretilosti u usporedbi s kontrolnom skupinom. NiZe razine vitamina B4, zabiljeZzene su kod
pacijenata s metaboli¢kim sindromom i inzulinskom rezistencijom. UoCena je umjerena
negativha povezanost razine vitamina B2 s ITM (r = - 0,221, p = 0,001), te slabe negativne
povezanosti s inzulinskom rezistencijom (r = - 0,078, p = 0,048), FAT (r =- 0,090, p = 0,031) i
udjelom FAT (r = - 0,230, p = 0,001) (Baltaci i sur., 2014). Sun i sur. (2019) zakljuCuju kako
pojedinci s viSom razinom B4, imaju manju vjerojatnost biti pretili. U radu Mercantepe (2023)
istraZivana je veza izmedu vitamina B, pretilosti i dijabetesa. Dijagnozu dijabetesa imalo je
22,5 % ispitanika, ali statistiCki znaCajna povezanost izmedu razine vitamina B2 s ITM i
dijabetesom nije utvrdena. Utvrdena je pozitivha povezanost vitamina B> i ITM s dobi
(Mercantepe, 2023).

Suprotno tome, u ovom radu nije uo¢ena povezanost s dobi. Postavljenu dijagnozu dijabetesa
u ovom radu imalo je 13 % pacijenata, a 22 % predijabetesa. Dijagnoza predijabetesa
postavljena je na temelju odredivanja glukoze u krvi, ukoliko je natasSte iznosila 5,6 — 6,9
mmol/L, te nakon 2 sata u testu optere¢enja glukozom (OGTT) 7,8 — 11,1 mmol/L.

U terapiji pretilih pacijenata s dijabetesom vrlo ¢esto koristi se lijek metformin, koji osim $to
shizava razinu glukoze, moze se odraziti na status vitamina B2 i uzrokovati njegov manjak
(Temova Rakusa i sur., 2023; Boachie i sur., 2020).

Pretpostavlja se da manjak vitamina B, utjeCe na parametre lipida, povecava razinu
triglicerida i snizava razinu HDL koji posljedi¢no poveéavaiju rizik za razvoj dijabetesa, pretilosti
i kardiovaskularnih bolesti (Sezgin i Becel, 2019). Sezgin i Becel (2019) zabiljezili su slabu
pozitivhu povezanost vitamina B12s HDL (r = 0,278, p = 0,001) te slabu negativhu povezanost

s trigliceridima (r = 0,322, p = 0,001). Povezanost izmedu LDL i vitamina B2 nije bila statisti¢ki
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znacajna. Uz to, uoCena je pozitivha korelacija triglicerida i negativha korelacija HDL s
glukozom, ali bez povezanosti glukoze s vitaminom B12. Iz navedenog, zaklju€ili su da vitamin
B12 utjeCe na parametre lipida (Sezgin i Becel, 2019). Status vitamina B2 nije imao utjecaj na
HDL, LDL i ukupni kolesterol u istrazivanju Aureli i sur. (2023).

Osim niske razine vitamina Bz, Li i sur. (2017) uodili su da je paralelno visoka razina folata i
niska razina vitamina B2 kod pacijenata s pretilosti povezana s inzulinskom rezistencijom i
komponentama metaboli¢kog sindroma (Li i sur., 2017).

Pregledom literature uoceno je koriStenje razli€itih referentnih intervala u istrazivanjima za
vrijednosti vitamina B2 i folata. Primjerice, najéeS¢e upotrebljavanje vrijednosti koje upucuju
na manjak vitamina B+2 su od 120 do 220 pmol/L. Zbog toga se preporuca provjera drugih
biomarkera nedostatka vitamina B12 poput homocisteina i metilmalonilne kiseline (Boachie i
sur., 2020).

U ovom radu nisu se procjenjivale optimalne vrijednosti vitamina B2 i folne kiseline s
promatranim antropometrijskim i biokemijskim parametrima, nego s onim razinama koje su
najCesce primjenjivanje kao adekvatne i neadekvatne razine vitamina B2 i vitamina Bs.
Osjetljivost metode bila bi veéa kada bi mogli odredivati unutar folne kiseline radi i se o
aktivhom folatu (5-MTHF) ili o UMFA.
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ZAKLJUCCI

U promatranoj populaciji pacijenata s pretilosti (n=105) adekvatan status vitamina Bi»
(>250 pmol/L) utvrden je kod 61 % ispitanika, a suplemente vitamina Bi> uzima 20 %
pacijenata.

Status folata pokazao se adekvatnim (>13,5 nmol/L) kod 51 % ispitanika, a
suplementaciju folnom kiselinom uzima 11 % pacijenata.

Uz Cesto zabiljezen manjak vitamina Bi, i folne kiseline, velik udio pacijenata ima
status lipidnog profila izvan granica referentnih vrijednosti. Nije utvrdena razlika u
promatranim parametrima izmedu pacijenta s adekvatnim i neadekvatnim statusom
vitamina. Usporedbom korelacija vitamina s antropometrijskim i biokemijskim
parametrima uocena je slaba negativna povezanost izmedu statusa folne kiseline u
serumu i udjela ukupne tjelesne masne mase.

S obzirom na rastuéi problem pretilosti i brojnih popratnih poremecaja, kao i prisut-
nost malnutricije, potrebno je pratiti status vitamina B i folata kako bi se mogao kori-
girati te kako bi se sprijecile daljnje komplikacije.
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Izjava o izvornosti

Ja Ana Novosel izjavljujem da je ovaj zavrsni rad izvorni rezultat mojeg rada te da se u nje-

govoj izradi nisam Koristio/la drugim izvorima, osim onih koji su u njemu navedeni.
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