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B streszczenie: Pogorszenie funkcji poznawczych - objawiajace sie jako zaburzenie orientacji i/lub trudnosci
w zapamietywaniu, ocenianiu, rozumieniu i podejmowaniu decyzji oraz zaburzenia innych funkcji poznawczych
- wystepuje czesto w starszym wieku. Wynika ono z komoérkowego procesu starzenia sie struktur mozgu.
Obejmuje wiele réznych zaburzen neurologicznych, od tagodnych zaburzen poznawczych do jawnego otepie-
nia. Przecietne trwanie zycia na $wiecie osiagneto 71,4 lat, co oznacza, ze w najblizszych latach kraje rozwija-
jace sie zostang dramatycznie dotknigte spoteczno-ekonomicznymi skutkami dysfunkcji poznawczych. To skia-
nia do poszukiwania srodkdw zapobiegajacych rozwojowi takiej sytuacji. Coraz wiecej doniesien wskazuje na
role niedoboru wybranych witamin w rozwoju zaburzen funkcji poznawczych. Tytutem przyktadu, witamina D
ma wiasciwosci przeciwzapalne, przeciwutleniajace i neuroprotekcyjne. Poziomy witaminy D sg istotnie nizsze
u pacjentéw z zaburzeniami poznawczymi w poréwnaniu ze zdrowymi osobami. Niedobér witaminy B,, i kwasu
foliowego moze powodowac rozlegte deficyty poznawcze, takie jak spowolnienie, zaburzenia pamieci, ktére
mogq osiggac¢ rozmiar otepienia. Jednym z mechanizméw wptywajacych na rozwéj zmian otepiennych przy
niedoborze witaminy B, oraz kwasu foliowego jest ich sprzezenie z metabolizmem homocysteiny. Antyoksy-
danty takie jak witamina C, E i beta-karoten majg istotne znaczenie dla prawidtowego funkcjonowania moézgu.
Ich niskie stezenie w surowicy przyczynia sie do pogorszania funkcji poznawczych i rozwoju otepienia, ktore
nastepuje w mechanizmie stresu oksydacyjnego. Przypuszcza sig, ze witamina B, bierze udziat w mielinizacji
neurondw. Niedobdr witaminy B, (tiaminy) moze powodowac apoptozg komérek nerwowych i zaburzenia pa-
mieci. Mianem witaminy F (od ang. fatty acids) okresla sie nienasycone kwasy ttuszczowe omega-3 i omega-6.
Jej niedobdr moze sprzyjac rozwojowi choroby Alzheimera. Z kolei niedobor niektérych mikroelementéw moze
zwiekszy¢ ryzyko wystapienia choroby Alzheimera, a takze przyspieszy¢ jej progresje. W zwigzku z powyzszy-
mi faktami zasadne wydaje sie stosowanie preparatow witaminowo-mineralnych w grupie pacjentéw geria-
trycznych, co potwierdzajg wyniki badan. Bezpieczenstwo ich stosowania potwierdzajq tez dtugookresowe
badania kliniczne.
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B Abstract: Cognitive decline - manifested as disorientation and/or difficulties in remembering, evaluating,
understanding and making decisions and other cognitive functions - is common in old age. They result from the
cellular aging process of brain structures. It covers a wide variety of neurological disorders from mild cognitive
impairment to overt dementia. The average life expectancy in the world has reached 71.4 years, which means
that in the coming years developing countries will be dramatically affected by the socio-economic consequences
of cognitive dysfunctions. This prompts the search for measures to prevent the development of such a situation.
More and more reports indicate the role of deficiency of selected vitamins in the development of cognitive dys-
function. By way of example, vitamin D has anti-inflammatory, antioxidant and neuroprotective properties. Vita-
min D levels are significantly lower in cognitively impaired patients compared to healthy individuals. Deficiency
of vitamin B,, and folic acid can cause extensive cognitive deficits such as slowness, memory impairment, which
can reach the size of dementia. One of the mechanisms influencing the development of dementia in the case of
vitamin B,, and folic acid deficiency is their coupling with homocysteine metabolism. Antioxidants such as vita-
mins C, E and beta-carotene are important for the proper functioning of the brain. Their low concentration in the
serum contributes to the deterioration of cognitive functions and the development of dementia, which occurs as
a result of oxidative stress. It is assumed that vitamin B,, is involved in the myelination of neurons. Vitamin B,
(thiamine) deficiency can cause apoptosis of nerve cells and memory disorders. Vitamin F (from fatty acids) is
defined as omega-3 and omega-6 unsaturated fatty acids. Its deficiency of vitamin F may promote the develop-
ment of Alzheimer’s disease. In turn, a deficiency of certain vitamin and mineral preparation may increase the
risk of Alzheimer's disease and accelerate its progression. In view of the above facts, it seems reasonable to use
multivitamin preparations in the group of geriatric patients, which is confirmed by the results of the research.
The safety of their use is confirmed by long-term clinical trials.

B Wprowadzenie

Pogorszenie funkcji poznawczych - objawiaja-
ce sie jako zaburzenie orientacji i/lub trudno-
§ci w zapamietywaniu, ocenianiu, rozumieniu
i podejmowaniu decyzji oraz zaburzenia innych

inaczej niz w przebiegu choroby Alzheimera
[3]. Wystepujg u 15-30% oso6b po 60. r.z. [4].
Znaczna cze$¢ pacjentow (40-70%) nawet po
10 latach nie zachoruje na otepienie [2]. Nie
ustalono jednoznacznie czynnikéw ryzyka pro-

funkcji poznawczych - wystepuje czesto w star-
szym wieku. Wynika ono z komdrkowego pro-
cesu starzenia sie struktur moézgu. Obejmuje
wiele réznych zaburzen neurologicznych, od
tagodnych zaburzen poznawczych do jawnego
otepienia [1].

tagodne zaburzenia poznawcze ozna-
czajg subiektywne i obiektywne ograniczenie
jednej lub kilku domen poznawczych z jed-
noczesnym zachowaniem kompetencji w co-
dziennym zyciu [2]. Wydaje sie, jakkolwiek nie
jest to jeszcze potwierdzone ukierunkowanymi
badaniami, ze rzeczywiste tagodne zaburzenia
pamieci charakteryzuja sie tym, iz upo$ledzona
jest tylko jej ,,gotowos¢”. Po krétkiej lub dtuz-
szej chwili namystu dana osoba przypomina so-
bie odnosne tresci. Zatem zaburzenia pamieci
dotycza w przypadku tego schorzenia gtdwnie
odtwarzania informacji i koncentracji uwagi;

gresji otepienia. U chorych, u ktérych do nie-
go dochodzi, tagodne zaburzenia poznawcze sg
najczesciej klinicznym przejawem toczacego
sie juz procesu zwyrodnienia alzheimerowskie-
go, znacznie rzadziej innych procesow zwy-
rodnieniowych. Poza tym przyczyna ftagodnych
zaburzen poznawczych moze by¢ takze naczy-
niopochodne uszkodzenie mdzgu, najczesciej
dotyczace struktur podkorowych lub struktur
mozgowych strategicznych dla proceséw pa-
mieciowych (wzgdrze, zakret katowy, ukiad
limbiczny) [4].

Otepienie wedtug kryteriow éwiatowej Or-
ganizacji Zdrowia jest zespotem spowodowanym
chorobg mdzgu zwykle o charakterze przewle-
klym lub postepujacym, w ktérym zaburzone
sq funkcje poznawcze, takie jak: pamiec, ro-
zumienie, zdolno$¢ uczenia sig, liczenie, my-
$lenie, zdolno$¢ do poréwnywania, oceniania,
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dokonywania wyboréw. Uposledzeniu funkcji
poznawczych zwykle towarzyszy, a czasem je
poprzedza, obnizenie kontroli nad reakcjami
emocjonalnymi, spotecznymi,
i motywacja [5].

Rozpowszechnienie otepienia w catej popula-
cji geriatrycznej wynosi ok. 10-12%, z wyraznym
wzrastaniem czestosci w kolejnych przedziatach
wiekowych. Na progu starosci otepienie obserwu-
je sie u kilku procent chorych, ale juz po 80. r.z.
u ok. 20%, a od 90. r.z. az u 33-50% 0s0b.

Najczestszg przyczyng otepien sg zmiany
o charakterze neurodegeneracyjnym, a wsrod
nich przede wszystkim choroba Alzheimera, kto-
ra wedtug najnowszych danych stanowi 50-70%
przypadkow demencji.

W przebiegu choroby Alzheimera odkfadaja-
ce sie patologiczne biatka, wsrdd nich beta-amy-
loid oraz hiperfosforylowane biatko tau, prowa-
dza do $mierci neurondw, powodujac w efekcie
zmniejszenie produkcji przekaznikow mdzgo-
wych, w tym acetylocholiny [6,7]. Zwyrodnienie
alzheimerowskie to proces heterogenny, ktory
obejmuje odktadanie sie beta-amyloidu w neu-
ropilu, obecnos¢ wtdkienkowych depozytow pa-
tologicznie fosforylowanego biatka tau wewnatrz
neurondw, kongofilng angiopatie (w 85-90%
przypadkow choroby Alzheimera ztogi amyloidu
odkfadajg sie w $cianach naczyn rdznego kali-
bru), reaktywne astrocyty, aktywowane komérki
mikrogleju i inne czynniki zapalenia. Obecnosc¢
tych zmian i procesow odpowiada za postepu-

zachowaniem

jacy zanik synaps, a nastepnie za obumieranie
neuronow.

Przypuszcza sig, ze choroba Alzheimera ob-
jawi sie dopiero wtedy, gdy nastapi $Smier¢ kry-
tycznej liczby neurondéw odpowiedzialnych za
poszczegdlne funkcje poznawcze [6]. Zatem
stres oksydacyjny oraz zwigzany z nim stan za-
palny majg istotne znaczenie w rozwoju tego
schorzenia. Takze hiperhomocysteinemia moze
wpltywac na szybkos$¢ odktadania sie beta-amy-
loidu w mdzgu [8]. Gtdwnym czynnikiem ryzyka
rozwoju choroby jest wiek [7,8]. Wsrod przy-
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czyn rozwoju tego schorzenia bierze sie takze

pod uwage takie czynniki jak: obcigzenia gene-

tyczne, patologia ukfadu naczyniowego, toczace
sie w organizmie chorego przewlekte procesy

zapalne, zaburzenia snu [6].

Do innych przyczyn otepienia naleza;:

¢ otepienie z ciatami Lewy’ego (10-15% przy-
padkow);

¢ otepienie naczyniopochodne (10% przypad-
kow);

e otepienie czotowo-skroniowe (8-10% przy-
padkdw).

e otepienie mieszane (25-40% przypadkdw)
- wspotwystepowanie w mdzgu zmian naczy-
niopochodnych i zwyrodnienia o charakterze
alzheimerowskim [5].

Przecietne trwanie zycia na $wiecie osiggne-
to 71,4 lat, co oznacza, ze w najblizszych latach
kraje rozwijajace sie zostang dramatycznie do-
tkniete spoteczno-ekonomicznymi skutkami dys-
funkcji poznawczych. To skfania do poszukiwania
srodkdw zapobiegajacych rozwojowi takiej sytu-
acji [1].

Coraz wiecej doniesien wskazuje na role nie-
doboru wybranych witamin w rozwoju zaburzen
funkcji poznawczych [2].

B Wptyw niedoboréw wybranych
witamin i mikroelementéw na rozwaj
zaburzen funkcji poznawczych
Witamina D

Termin ,witamina D" obejmuje grupe zwigzkow
chemicznych nalezacych do steroidéw. Najwaz-
niejsze dla cztowieka to: witamina D, (ergokal-
cyferol) i D, (cholekalcyferol), ktore réznig sie
budowg tancucha bocznego [9]. Obie te formy
pod wptywem energii stonecznej ulegaja prze-
mianom, ktore prowadza do powstania ak-
tywnych metabolitow. Cykl ten znany jest pod
nazwa ,system endokrynny witaminy D” i prze-
biega w dwdch etapach: pierwszy etap hydrok-
sylacji zachodzi w watrobie na pozycji 25, pod
wptywem ktdérego wytwarza sie 25-hydroksywi-
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tamina D [25 (OH) D3] - substancja wykazuja-
ca umiarkowana aktywnosc¢ biologiczna i stano-
wigca gtdwna postaé witaminy D w krwiobiegu;
z kolei drugi etap przemian zachodzi w nerkach,
moézgu i innych narzadach - hydroksylacja
w pozycji lalfa, prowadzac do syntezy 1,25-di-
hydroksywitaminy D [1,25 (OH)2D3] - kalcy-
triol, ktdry zostat uznany za hormon i znany
jest jako najbardziej aktywna forma witaminy
D w organizmie cztowieka. Aktywnos$¢ biologicz-
na witaminy D zauwazalna jest wobec uktaddéw:
szkieletowego, krazenia, rodnego, miesniowego
i nerwowego.

Czynnikiem, ktory ogranicza synteze chole-
kalcyferolu, jest nieunikniony proces starzenia
sie [10]. Ilos¢ 7-dehydrocholesterolu w skdrze
spada, nawet 0 75% u 0s6b po 70. r.z. [22]. Do-
datkowo do niedoboru tej witaminy przyczynia
sie stosowanie znacznych ilosci lekow, wielocho-
robowos$¢ oraz niepetnosprawno$¢ zmniejszaja-
ca ekspozycje na promieniowanie stoneczne.

Niedobd6r witaminy D stwierdza sie u 5% do
25% osob starszych mieszkajacych samodziel-
nie i u 60% do nawet 80% o0sdb przebywajacych
w domach opieki [10].

Witamina D przenika przez bariere krew-
-mozg, ale jest rowniez syntezowana w moézgu
[9]. Ma wiasciwosci przeciwzapalne, przeciwu-
tleniajace i neuroprotekcyjne [11]. Kalcytriol,
wptywajac na ekspresje roznych gendw, regu-
luje synteze produktéw takich jak neutropiny,
czynniki wzrostu, biatka wigzace wapn, oksy-
tocyna oraz enzymy - acetylocholinoesteraza
(ACh) odpowiedzialna za synteze acetylocholi-
ny i gammaglutamylotranspeptydaza (GGTP).
Wspodtczesne badania sugeruja, ze metabolity
witaminy D moga wptywac na zachowanie funk-
cji poznawczych poprzez ich specyficzne dzia-
tanie neuroprotekcyjne. Osoby z obnizonym
stezeniem witaminy D osiggajg gorsze wyniki
w testach badajacych funkcje poznawcze [9].

Poza tym jej niedobdr jest jednym z czynnikdéw
warunkujacych wystgpienie choroby Alzheimera.
Witamina D poprzez obecnos¢ receptorow jadro-
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wych VDR w neuronach i komoérkach glejowych
w hipokampie, korze moézgowej, substancji pod-
korowej, we wszystkich regionach odpowiedzial-
nych za funkcje poznawcze, moze wykazywac
dziatanie plejotropowe w obrebie ukfadu ner-
wowego. Wigzanie witaminy D z VDR ochrania
neurony przed chorobg Alzheimera i procesami
degeneracyjnymi [10]. Pojawiajq sie dowody su-
gerujace jej role w redukcji beta-amyloidu i fos-
forylowanego biatka tau. Poziomy witaminy D sq
istotnie nizsze u pacjentéw z chorobg Alzheime-
ra i zaburzeniami poznawczymi w poréwnaniu
z osobami zdrowymi [11]. Nalezy zaznaczy¢, ze
potwierdzono istotne powigzanie pomiedzy nie-
doborem tej witaminy a otepieniem - silniejsze
w przypadku jej ciezkiego niedoboru (< 10 mg/
ml) w poréwnaniu z umiarkowanym (10-20 ng/
ml) [12].

Witaminy z grupy B

Witaminy z grupy B obejmujg witaminy rozpusz-
czalne w wodzie, ktére sg prekursorami koenzy-
mow [13].

Witamina B,, (kobalamina) jest jedng
sposrdd o$miu rozpuszczalnych w wodzie wita-
min z grupy B. Od dawna wiadomo, ze jest to
zwigzek petnigcy kluczowa role w zapewnieniu
wiasciwego funkcjonowania uktadu nerwowego
i ukfadu krwiotworczego [14].

Wchtanianie witaminy B,, odbywa sig¢ w kon-
cowym odcinku jelita kretego w obecnosci gliko-
proteiny (tzw. czynnika wewnetrznego, czynnik
Castle’a) wytwarzanej przez komorki oktadzi-
nowe zotadka. Kobalamina, wigzac sie z tq gli-
koproteing, tworzy czynnik hematopoezy, ktd-
ry bierze udziat w powstawaniu komorek krwi
w ukfadzie krwiotwdrczym. Uczestniczy tez
w erytropoezie w szpiku kostnym (powstawanie
krwinek czerwonych) oraz bierze udziat w syn-
tezie DNA i RNA w erytroblastach. Jest row-
niez niezbedna w przemianach metabolicznych
ttuszczdw i weglowodandw oraz w prawidtowym
funkcjonowaniu ukfadu nerwowego (budowa
otoczki

mielinowej, tworzenie przekaznikow
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nerwowych). Udziat witaminy B,, w procesach
metabolicznych w organizmie czlowieka doty-
czy takze metabolizmu DNA (przemiany puryn
i pirymidyn). Kobalamina jest kofaktorem dwodch
enzymow: syntazy metioninowej (tworzenie
metioniny z homocysteiny) i mutazy metyloma-
lonylo-CoA (konwersja metylomalonylo-CoA do
sukcynylo-CoA). Bierze ona udziat w procesie
przemiany kwasu foliowego do biologicznie ak-
tywnego tetrahydrofolianu i razem z nim pefni
wazna funkcje w stabilnosci genomu cztowieka.

Gtownym zrodtem witaminy B,, jest migso
i produkty miesne. Najwieksze jej ilosci zawie-
rajg watroba i nerki. Do tej pory nie wykryto
kobalaminy w zadnych pokarmach pochodzenia
roslinnego [15].

W sposob szczegdlny na niedobor witami-
ny B,, narazone sg osoby w wieku podesztym
[14,15]. Prawdziwe rozpowszechnienie jej nie-
doboru wsrdd ludzi nie jest do konca znane
- podawane przez réznych autordw wartosci
odsetkowe wahaja sie miedzy 0,6% a 46%, za-
leznie od metody stosowanej podczas ustala-
nia rozpoznania i populacji badania, mowi sie
jednak o wzroscie ryzyka tego niedoboru wraz
z wiekiem [15]. Zakfada sie, ze ok. 25% o0s6b
w wieku powyzej 80 lat ma niedobory witaminy
B,, [2]. Obecnie uwaza sie, ze gtdwna przyczy-
na jej niedoboru w wieku podesztym (60-70%
przypadkow) jest zespot ztego wchianiania tej
witaminy z pozywienia, a choroba Adisona-
-Biermera to ok. 15-25% przyczyn niedoboru
witaminy B,, w starosci. Czesto$¢ wystepo-
wania zespotu ztego wchtaniania witaminy B,
to 10-30% ogdlnej populacji 0soéb starszych;
niedobor
1-2% o0s6b starszych. Najczestszg przyczyng
zaburzen wchtaniania tej witaminy jest zapa-
lenie zanikowe zotadka typu B, z achlohydrig,
ktéra utrudnia oddzielenie witaminy B, od bia-
tek znajdujacych sie w zywnosci oraz sprzyja
nadmiernemu rozplemowi bakterii w jelicie,
a w efekcie - zmniejszonej dostepnosci witami-
ny B,, [15]. Do innych przyczyn jej niedoboru

czynnika wewnetrznego dotyczy
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mozna zaliczy¢ stosowanie inhibitoréw pom-
py protonowej, diete wegetarianska wzgled-
nie weganska [2]. Poza tym niedobory moga
wystepowac w przypadku leczenia metformina.
Metformina, pochodna biguanidu, jest najcze-
$ciej stosowanym lekiem przeciwhiperglikemicz-
nym na S$wiecie. Szacuje sie, ze od 5,8% do
33% chorych leczonych metforming, w tym oséb
w wieku podesziym i starczym, charakteryzuje
sie obnizonym ponizej wartosci referencyjnych
stezeniem witaminy B,, w organizmie [16].

Nalezy jednak pamietac, ze w przypadku po-
staci zanikowego zapalenia zotadka utrudnione
jest wchtanianie witaminy B,, z zywnosci, ale
nie z suplementdw i zywnosci suplementowanej,
spozywanej na przyktad w postaci chleba [15].

Kwas foliowy (folacyna, folan, witami-
na B,) jest zwigzkiem o duzym znaczeniu dla
prawidtowego funkcjonowania organizmu czio-
wieka. Jego odpowiednia podaz jest niezbedna
dla wkasciwego przebiegu wielu biochemicznych
procesdéw zachodzacych w ustroju, m.in. synte-
zy DNA i aminokwasdw, wzrostu erytrocytow,
funkcjonowania uktadu nerwowego.

Najbogatszymi zrodtami foliandw sg surowe
lub krétko gotowane zielone warzywa liSciaste,
takie jak brokuty, brukselka, szpinak, kapusta
wioska, szparagi czy tez satata. Duze ilosci fo-
lianéw zawierajg nasiona roslin straczkowych
- groch, fasola, soja [17].

U oséb w wieku podesztym niedobdr folia-
néw moze wynika¢ z zaburzen trawienia oraz
stanéw zapalnych btony $luzowej ukfadu po-
karmowego. Jednak suplementacje w tej grupie
ludnos$ci nalezy prowadzi¢ z rozwaga, poniewaz
wysoka podaz kwasu foliowego moze maskowaé
czesto wystepujacy u 0sob starszych niedobodr
witaminy B, [18].

Pod nazwa witaminy B_kryjg sie trzy zaste-
pujace sie pirydyny. Aktywng postacig witaminy
B, jest pirofosforan pirydoksalu, bedacy najwaz-
niejszym koenzymem metabolizmu aminokwa-
séw. Zrodfa tej witaminy to m.in. mleko, ryby,
drob, petnoziarniste zboze [13].
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Niedobor wymienionych wczesniej witaminy
B,, i kwasu foliowego moze powodowac rozlegte
deficyty poznawcze, takie jak spowolnienie, za-
burzenia pamieci i zaburzenia psychiczne, ktore
mogq osiggac¢ rozmiar otepienia [2]. Moze to
wynikaé z tego, ze do przyczyn hiperhomocy-
steinemii nalezy niedobdr kwasu foliowego oraz
witamin: B i B,,. Wymienione witaminy sg nie-
zbedne do usuwania homocysteiny poprzez jej
przeksztatcanie do metioniny lub cysteiny [19].
Hiperhomocysteinemia wigze sie z rozwojem
patologii naczyn, a co za tym idzie - z atrofig
modzgu, przede wszystkim przysrodkowych czesci
pfatow skroniowych, co potwierdzono w bada-
niach z uzyciem rezonansu magnetycznego [20].
Przyspiesza takze zmiany mikroangiopatyczne
w naczyniach [19,20]. Poprzez swoje aterogen-
ne dziatanie homocysteina przyspiesza rozwdj
otepienia naczyniopochodnego [21]. Nalezy tak-
ze zaznaczy¢, ze choroba Alzheimera jest czesto
Zwigzana z miazdzycq naczyn [6,21]. Hiperho-
mocysteinemia odgrywa wazna role w patogene-
zie tego schorzenia [22]. Bierze réwniez udziat
w neurodegeneracji, niezaleznie od wspdtwyste-
powania miazdzycy [21]. Hiperhomocysteinemia
dotyczaca uktadu nerwowego moze rozwijac sie
wczesniej niz w innych tkankach. Przypuszcza sie,
ze homocysteina moze niszczy¢ neurony poprzez
zapoczatkowanie apoptozy i nadwrazliwosci na
ekscytotoksycznos¢. Powoduje to zmniejszenie
objetosci hipokampa i moze przyczyniac sie do
rozwoju chordb neurodegeneracyjnych [19].

Przypuszcza sig takze, ze witamina B,, bierze
udziat w mielinizacji neurondw [2].

Witamina B, (tiamina) ma dwa heterocy-
kliczne pierscienie: pirymidynowy oraz tiazolo-
wy. Jej aktywna postaciq jest difosfotiamina. Do
zrodet tej witaminy naleza: wieprzowina, rosliny
straczkowe i nieoczyszczone ziarna zbdz [13].
Jej niedobor powoduje powstanie na poziomie
ognisk
krwawienia i obszaréw niedokrwienia, najcze-
éciej w miedzymozgowiu, a w szczegdlnosci
we wzgdrzu i ciatach suteczkowatych. Ponadto
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przyczynia sie do wzrostu stresu oksydacyjne-
go, a przez wytworzenie kwasicy mleczanowej
- do pojawienia sie egzotoksycznosci i zapa-
lenia. Wszystko to przektada sie na apoptoze
komorek nerwowych i utrate pamieci.

Antyoksydanty
Do antyoksydantow zaliczamy witamine C, E
i beta-karoten [20]. Witamina C nalezy do wi-
tamin rozpuszczalnych w wodzie. Aktywng jej
postacig jest kwas askorbinowy [13]. Askorbi-
nian, zjonizowana forma kwasu askorbinowego,
stuzy jako czynnik redukujacy (antyutleniacz),
petnigc nastepujace funkcje:

e neutralizuje reaktywne formy tlenu i azotu,
m.in. anionorodnika ponadtlenkowego, rod-
nika hydroksylowego;

¢ regeneruje antyoksydanty lipofilne, takie jak
witamina E oraz karotenoidy;

¢ regeneruje dlugozyciowe biatka z sufhydry-
lowymi ugrupowaniami [13,23].

Nalezy jednak zaznaczy¢, ze dziatanie antyok-
sydacyjne witaminy C zapewniajg raczej niskie
dawki, gdyz witamina C w wyzszych stezeniach
moze wykazywac dziatanie prooksydacyjne. Re-
komenduje sie stosowanie jej w dawce dobowej
90 mg. Maksymalna dawka dobowa to 1 g [23].
Witamina C znajduje sie w takich produktach jak
jezyny, czarna porzeczka, kiwi, czerwona i zie-
lona papryka, zielona kapusta, brokuty, na¢ pie-
truszki, rzezucha [23,24].

Witamina E jest pochodng zwigzkdw izo-
prenoidowych. Najwiekszg aktywnos$¢ biolo-
giczng wykazuje alfa-tokoferol. Ze wzgledu
na lipofilnos¢ witamina E jest obecna w btonie
komodrkowej, gdzie chroni kwasy ttuszczowe,
a szczegolnie wielonienasycone kwasy ttuszczo-
we (np. kwas dokozoheksaenowy) przed utle-
nianiem i utratg funkcji. Ochrona lipidow przed
peroksydacja polega na neutralizacji rodnikdw:
tlenu singletowego, aminorodnika ponadtlenko-
wego oraz rodnika hydroksylowego. W wyniku
kontaktu z rodnikiem tokoferole ulegaja utlenia-
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niu, a ich regeneracja odbywa sie przy udzia-
le witaminy C [23]. Witamina E znajduje sie
w migdafach, nasionach stonecznika, oleju ku-
kurydzianym, jajkach, miesie, rybach, ptatkach
zbozowych i orzechach [23,24].

Beta-karoten nalezy do podgrupy karote-
now, czyli zwigzkéw niezawierajacych atomu
tlenu w czasteczce. Jest prekursorem witami-
ny A [23]. Witamina ta wystepuje w morelach,
szpinaku, zielonej kapuscie, pietruszce oraz ru-
kwi wodnej pod postacig beta-karotenu [24].

Antyoksydanty takie jak witamina C, E i be-
ta-karoten maja istotne znaczenie dla prawidto-
wego funkcjonowania mdzgu. Ich niskie steze-
nie w surowicy przyczynia sie do pogorszania
funkcji poznawczych i rozwoju otepienia, ktdre
nastepuje w mechanizmie stresu oksydacyjne-
go i odktadania sie beta-amyloidu. Stres oksy-
dacyjny powoduje zmiany w btonach komoérko-
wych neurondéw - przez zaburzony metabolizm
lipidow, dysfunkcje synaps i neurodegeneracje.
W licznych badaniach wykazano, ze w chorobie
Azheimera dochodzi do szeregu zjawisk zwa-
nych stresem oksydacyjnym i wzrostu stezen
markerdw stresu oksydacyjnego. Co zaskakuja-
ce, nie pogarsza sie sprawno$¢ gtownych ukta-
déw antyoksydacyjnych, ale obniza sie stezenie
i aktywno$¢ nieenzymatycznych antyoksydan-
tow (w tym witamin A, E, C, alfa- i beta-karo-
tenu) [20].

Wielonienasycone kwasy tluszczowe
(witamina (E)

Mianem witaminy F (od ang. fatty acids) okre-
$la sie wielonienasycone kwasy ttuszczowe [22].
Zawierajg od dwoch do szesciu podwdjnych wia-
zan i dlatego sg okreslane jako nienasycone.
Obejmujg swojq nazwa dwie grupy: omega-3
i omega-6 [23]. Najbogatszym ich zrédtem sg
ryby morskie (toso$, sledz, makrela, tunczyk),
oleje z ryb i ssakéw morskich (kwasy eikoza-
pentaenowy i dokozaheksaenowy), hodowlane
morskie algi, olej Iniany, wiesiotkowy, z kietkdw
pszenicy, winogronowy i inne [22,23].
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Do najwazniejszych funkcji petnionych przez
kwas dokozaheksaenowy nalezy tworzenie zwigz-
kéw o aktywnosci wygaszajacej proces zapalny
[23]. Ich obnizone stezenie moze przyczyniac sie
do rozwoju zaburzen poznawczych, w tym choro-
by Alzheimera. Zwigzki te ksztattujg biofizyczne
wiasciwosci bton neuronalnych i neurotransmi-
sje. Ich wyzsze stezenia wzmagaja transport se-
rotoniny. Kwasy omega-3 stanowig m.in. gtowny
skfadnik fosfolipidow neuronalnych, modulujg
ptynnos¢ bton komoérkowych poprzez oddziaty-
wanie na cholesterol w btonie. Kwas dokozahek-
saenowy stymuluje mielinizacje neurondw. Ob-
nizenie poziomu tego kwasu wykazano w mdzgu
pacjentéw z chorobg Alzheimera, a redukcja jego
poziomu osoczowego koreluje z zaburzeniami
poznawczymi. Przypuszcza sie, ze kwas dokoza-
heksaenowy jest odpowiedzialny za wzrost po-
ziomu glutationu i reduktazy glutationowej, jak
rowniez jest supresorem generowania reaktyw-
nych postaci tlenu i nadtlenkdéw lipidowych w ko-
rze mdzgowej i podwzgdrzu [22].

Mikroelementy

Zwraca sie takze uwage na fakt, ze niedobor nie-
ktérych mikroelementdw moze zwiekszy¢ ryzy-
ko wystapienia choroby Alzheimera oraz przy-
spieszy¢ jej progresje.

Zelazo jest kluczowym elementem enzy-
mow zaangazowanych w transport i metabolizm
tlenu. To istotne w kontekscie funkcjonowania
poznawczego ze wzgledu na zuzycie tlenu przez
tkanke mdzgowaq [6]. Do produktéw bogatych
w zelazo naleza: czerwone mieso, ryby (na
przyktad sardynki), zéttko jaj, owoce (zwtasz-
cza suszone, np. morele, Sliwki, figi). Dieta
wegetarianska i weganska moze by¢ przyczyng
niedoboru zelaza [13].

Takie jony metali jak miedz, cynk wyste-
puja w organizmie w $ladowych ilosciach. Od-
powiadajg za aktywnos¢ enzymdw stanowia-
cych endogenny uktad antyoksydacyjny [23].
Do zrddet pokarmowych miedzi i cynku nale-
zq: kietki pszenicy, otreby pszenne, ser z6ity,
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drozdze, wotowina, jaja, ryby, brokuty, orzechy
wioskie [23].

Selen chroni komdrki przed uszkodzeniem
oksydacyjnym, gdyz wchodzi w skfad peroksy-
dazy glutationowej [13]. Wystepuje w postaci
zwigzkdw organicznych i nieorganicznych. Po-
sta¢ organiczna znajduje sie gtownie w nieprze-
tworzonych zbozach, miesie, drobiu, rybach,
jajkach oraz produktach mlecznych [24].

B Zasadno$c i bezpieczenstwo
stosowania preparatow
wielowitaminowo-mineralnych

u os6b w wieku podeszitym

Biorac pod uwage fakt, ze niedobdr tak licznych
grup witamin oraz wybranych mikroelementow
moze powodowac zaburzenia funkcji poznaw-
czych u 0s6b w populacji geriatrycznej, zasadne
wydaje sie stosowanie preparatéw wielowitami-
nowych w tej grupie chorych.

Do ciekawych wnioskow doszli badacze
przeprowadzajacy badanie COSMOS Mind 2022
(ang. Cocoa Supplement and Multivitamin Out-
comes Study of the Mind). Byto to randomi-
zowane podwdjnie zaslepione badanie, ktore
trwato 3 lata. Jego uczestnicy zostali podzieleni
na 4 grupy. Jedna grupa przyjmowata codzien-
nie preparat multiwitaminowy oraz ekstrakt
kakaowy zawierajacy flawonoidy, druga grupa
przyjmowata tylko ekstrakt kakaowy, trzecia
grupa stosowata tylko multiwitaminy i mineraty,
a czwarta grupa - placebo. W badaniu uczestni-
czyty 2262 osoby od 65. r.z. Na poczatku bada-
nia, a nastepnie raz w roku dokonywano oceny
funkcji poznawczych. Pierwszorzedowy punkt
koncowy stanowit wptyw ekstraktu kakaowego
w poréwnaniu z placebo na funkcje poznawcze.
Natomiast drugorzedowym punktem koncowym
byt wptyw multiwitamin w poréwnaniu z pla-
cebo na funkcje poznawcze. W ocenie funkcji
poznawczych uwzgledniono pamiec epizodycz-
na (odnoszacg sie do wspomnien niedawnych
przesztych wydarzen i doswiadczen) oraz funk-
cje wykonawcze (wielosktadnikowa konstrukcja
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obejmujaca procesy zwigzane z planowaniem,
organizacjq, koordynacja, wdrozeniem i oceng
wielu nietuzinkowych czynnosci). Nie udowod-
niono istnienia znaczacej poprawy wynikajacej
z podawania ekstraktu kakaowego. Zaobser-
wowano znaczacg poprawe funkcji poznaw-
czych, w tym pamieci epizodycznej oraz funkcji
wykonawczych przy codziennej suplementa-
cji preparatem multiwitaminowo-mineralnym
Centrum Silver (formulacja dostepna w USA)
U o0sob starszych. Pofaczenie multiwitamin
i ekstraktu z kakao nie wptyneto na zwieksze-
nie korzySci ze stosowania multiwitamin. Byto
to pierwsze badanie na tak duzg skale, ktore
sugeruje, ze codzienne stosowanie multiwita-
min moze zachowac albo poprawi¢ funkcje po-
Znawcze u 0s0b starszych [25].

Natomiast w badaniu przeprowadzonym
w Australii uczestniczyto 56 kobiet w wieku od
lat 50 lat wzwyz. Przyjmowaty one preparat
multiwitaminowy przez 16 tygodni. U badanych
nastapita istotna poprawa w zakresie funkcji po-
znawczych [26].

Li i wsp. przebadali 276 Chifczykéw w po-
desztym wieku. Osoby te przyjmowaty pre-
parat multiwitaminowy zawierajacy witamine
C, E oraz beta-karoten. U badanych zaobser-
wowano istotng poprawe w zakresie funkcji
poznawczych. Nastgpito takze zmniejszenie
ilosci odktadajacego sie beta-amyloidu w mo-
zgowiu [27].

Natomiast mtodsza grupa badanych, 198
mezczyzn w wieku 30-55 lat, uczestniczyta
w przeprowadzonym w Wielkiej Brytanii rando-
mizowanym, kontrolowanym placebo podwdjnie
$lepym badaniu. Potowa badanych przyjmowata
preparat multiwitaminowy sktadajacy sie z kom-
pleksu witamin B, witaminy C oraz skfadnikdw
mineralnych. ankiete
przygotowang na potrzeby badania oceniajacq
m.in. funkcje poznawcze dzien przed oraz w 7.,
14., 21.i 28. dniu po rozpoczeciu badania. Oso-
by przyjmujace preparat multiwitaminowy cha-
rakteryzowaty sie lepsza koncentracjq uwagi

Uczestnicy wypetniali
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w poréwnaniu do badanej grupy przyjmujacej
placebo [28].

Bezpieczenstwo
poddano ocenie w dtugookresowych badaniach
klinicznych [26,29]. Badanie Physician’s Health
Study II bylo przelomowym randomizowanym
badaniem dotyczacym preparatu multiwita-
minowego Centrum Silver vs. placebo. Wzig-
to w nim udziat 14 651 amerykanskich lekarzy
w wieku od 50 lat wzwyz, ktdrzy stosowali przez
11 lat preparat multiwitaminowy Centrum Silver
(formulacja dostepna w USA) badz placebo. Nie
odnotowano istotnych przypadkéow negatyw-
nych wplywu na zdrowie tego suplementu diety
[29]. Podobnie w badaniu Macpherson i wsp. nie
stwierdzono dziatania hepatotoksycznego pre-
paratéw multiwitaminowych u badanych kobiet
w wieku od 50 lat wzwyz [26].

stosowania multiwitamin

B Podsumowanie

Pogorszenie funkcji poznawczych, ktére obja-
wia sie jako zaburzenie orientacji i/lub trudno-
$ci w zapamietywaniu, ocenianiu, rozumieniu
i podejmowaniu decyzji oraz zaburzenia innych
funkcji poznawczych, wystepuje czesto w star-
szym wieku. Wynika z komdrkowego procesu
starzenia sie struktur mézgu. Obejmuje wiele
réznych zaburzen neurologicznych, od tagod-
nych zaburzen poznawczych do otepienia. Sta-
rzenie sie spoteczefdstw na Swiecie sprawia, ze
w najblizszych latach kraje rozwijajace sie zo-
stang dramatycznie dotkniete spoteczno-eko-
nomicznymi skutkami dysfunkcji poznawczych.
To sktania do poszukiwania srodkdw zapobiega-
jacych rozwojowi takiej sytuacji [1].

Coraz bardziej zwraca sie uwage na role nie-
doboru wybranych witamin i niektérych mikro-
elementow w rozwoju zaburzen funkcji poznaw-
czych [2,6].

Tytutem przyktadu, witamina D ma wtasci-
wosci przeciwzapalne, przeciwutleniajace i neu-
roprotekcyjne. Jej poziom jest istotnie nizszy
u pacjentow z zaburzeniami poznawczymi w po-
rownaniu ze zdrowymi osobami [11]. Niedobor
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witaminy B, i kwasu foliowego moze powo-
dowac rozlegte deficyty poznawcze, takie jak
spowolnienie, zaburzenia pamieci, ktére mogq
osiggac rozmiar otepienia [2]. Jednym z mecha-
nizmoéw wptywajacych na rozwdj zmian otepien-
nych przy niedoborze witaminy B,, oraz kwasu
foliowego jest ich sprzezenie z metabolizmem
homocysteiny [21] Przypuszcza sie, ze witami-
na B,, bierze udziat w mielinizacji neuronéw [2].
Natomiast niedobor witaminy F moze sprzyjac
rozwojowi choroby Alzheimera [22].

Z kolei niedobor niektérych mikroelementéw
(na przyktad zelaza, cynku, miedzi) moze zwiek-
szy¢ ryzyko wystgpienia choroby Alzheimera,
a takze przyspieszy¢ jej progresje [6].

Osoby leczone z powodu choroby Alzheimera
powinny stosowac suplementy diety zawierajace
m.in. nienasycone kwasy tluszczowe omega-3
i omega-6 oraz witaminy (np. D, B, E), mikro-
elementy (np. zelazo, cynk, miedz) celem mi-
nimalizacji stresu oksydacyjnego i w efekcie
zmniejszenia stanu zapalnego, a takze celem
aktywizacji neuroprotekgji [30].

Biorac pod uwage fakt, ze niedobory tak
licznych witamin i mikroelementéw moga wpty-
wac na pogorszenie funkcji poznawczych u oséb
w wieku podesztym lub starczym, uzasadnione
wydaje sie stosowanie preparatéow witaminowo-
-mineralnych [6,25]. Nalezy takze zwrdcic¢ uwa-
ge na fakt, ze wraz z wiekiem rosnie ryzyko wy-
stepowania niedozywienia [31]. Diugookresowe
badania kliniczne potwierdzity bezpieczenstwo
stosowania preparatéw witaminowo-mineral-
nych [26,27]. © ®
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