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OBOGACIVANJE MLUEKA FIZIOLOSKIM KONCENTRACIJAMA
CINKA | ZELJEZA
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Sazetak

Istovremeno obogacivanje mlijeka s fizioloSkim koncentracijama cinka
(12 pg/ml) i Zeljeza (25 pg/ml) uzrokovalo je djelomiénu inhibiciju apsorpcije
%Zn ali ne i *¥Fe iz probavnog trakta Sest tjedana starih Zenki bijeloga Sta-
kora 3to ukazuje na promjenjenu specifiénost bioliganada koji sudjeluju u
apsorpciji cinka u prisustvu fiziolodkih koncentracija cinka i Zeljeza.

Uvod

Velik broj ljudi u razvijenim i nerazvijenim zemljama svijeta ne unosi
hranom u organizam dovoljne koli¢ine cinka i Zeljeza (1). Dojentad i mala
djeca naro¢ito su osjetljiva na manjak ova dva esencijalna mikroelementa a
najnovija istrazivanja otkrila su da djeca hranjena mlijekom koje je obo-
gaceno sa jednim od ova dva mikroelementa bolje rastu i imaju bolji hema-
toloski status (2,3). Sve to ukazuje da postoji potreba za balansiranim obo-
gativanjem prehrambenih proizvoda sa esencijalnim mikroelementima kako
bi se bez neZeljenih posljedica mogli primjeniti u éovjekovoj ishrani (4). Me-
dutim, mikroelementi mogu medusobno interferirati u tolikoj mjeri da gra-
nica izmedu koli¢ine koja povoljno utjete na organizam i koncentracije koja
je toksiéna mozZe biti vrlo malena a katkada se te granice mogu i medusobno
preklapati (5). U prijasnjim pokusima dokazali smo in vivo i in vitre da obo-
gativanje mlijeka sa fiziolo3kim koncentiracijama Zeljeza ne interferira sa
apsorpcijom i metabolizmom %Zn (6,7). Svrha je ovoga rada da ispita utje-
caj obogativanja mlijeka sa fizioloSskim koncentracijama Zeljeza i cinka, do-
danih pojedinaéno ili u kombinaciji, na metabolizam %Zn i Fe.

Materijal i metode

Sest tjedana stare Zenke bijeloga Stakora podijeljene su metodom slu-
¢ajnog izbora u Sest eksperimentalnih grupa. Prva grupa hranjena je s pa-
steriziranim kravljim mlijekom (dijeta 1) poznatog sastava (6,8). Druga gru-
pa hranjena je istim mlijekom ali obogaéena sa 12ug Zn/ml (dijeta 2), treéa
grupa hranjena je mlijekom obogac¢enim sa 25 pg Fe/ml (dijeta 3), dok je
Getvrta grupa bila hranjena mlijekom koje je istovremeno obogaéeno sa cin-
kom i Zeljezom u naprijed spomenutim koncentracijama (dijeta 4). Peta gru-
pa Zivotinja hranjena je kao i druga grupa mlijekom koje sadrzi 12 pg Zn/m!
(dijeta 5) a Sesta grupa hranjena je kao i ona &etvrta mlijekom istovremeno
obogatenim sa 12 pg Zn/ml i 25 pg Fe/ml (dijeta 6) ali su te grupe prikazane
zasebno zbog razli¢itih izotopa koji su primile Zivotinje na dijeti 1—4 (5%Fe)
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i dijeti 5—6 (%Zn). Koncentracija cinka i Zeljeza upotrebljena u ovome po-
kusu adekvatna je normalnim potrebama rastuc¢eg organizma za tim mikro-
elementima (9).

Zivotinje su bile smjeStene u individualne metaboli¢ke kaveze i hranjene
odgovarajuéom dijetom ad libitum. Nakon dva dana prehrambenog pretret-
mana polovica Zivotinja na dijetama 1—4 primila je 2 pCi ®Fe/ml peroralnc
a druga polovica intraperitonealno. Isto tako jedna polovica zivotinja na di-
jetama 5—6 primila je 2 «Ci %Zn peroralno a druga polovica intraperitoneal-
no. Nakon osam dana Zivotinje su ubijene u suvisku etera a radioaktivnost
cijeloga tijela i femura svake Zivotinje izmjerena je u scintilacijskom broja&u
Nal (TI) (Nuclear Chicago, USA). Dobiveni rezultati izraZeni su u procentu
injicirane doze kao artimeti¢ka sredina sa standardnom devijacijom, a zna-
Cajnost razlika izmedu grupa odredena je pomoéu analize varijance (10).

Diskusija i rezultati

Rezultati eksperimenata pokazuju da obogativanje mlijeka sa fizioloSkom
koncentracijom cinka (dijeta 2) nije izazvalo interferenciju sa retencijom per-
oralno primjenjenog *Fe u tijelu i femuru pokusnih Zivotinja (dijeta 1). Isto-
vremeno obogacivanje mlijeka sa Zeljezom (dijeta 3) bilo je praceno sa istim
stupnjem smanjenja radioaktivnosti u tijelu i femuru Zivotinja kao i kada je
mlijeko bilo istovremeno obogaéeno sa cinkom i Zeljezom (dijeta 4). Za raz-
liku od toga istovremeno obogaéivanje mlijeka sa cinkom i Zeljezom (dijeta
6) smanjila je retenciju ®*Zn u tijelu i femuru Zivotinja u veéoj mjeri nego
kada je bio dodan samo cink (dijeta 5). Razina cinka i Zeljeza u hrani nije
utjecala na retenciju Fe i %Zn u tijelu i femuru nakon intraperitonealne
primjene izotopa. Jedino je retencija ®*Zn u femuru Zivotinja hranjenih mli-
jekom obogaéenim sa cinkom i Zeljezom (dijeta 6) bila niZa nego u zivotinja
hranjenih mlijekom obogaéenim samo sa cinkom (dijeta 5).

U prijadnjim pokusima dokazali smo da jednostrano obogacivanje mli-
jeka sa fiziolo$kim koncentracijama Zeljeza ne interferira sa apsorpcijom i
metabolizmom 9Zn (6,7). Rezultati ovoga eksperimenta pokazuju da jedno-
kratno obogaé¢ivanje mlijeka sa fizioloSkom koncentracijom cinka ne inter-
ferira sa metabolizmom %Fe. Obadvije se opaZene ¢&injenice slazu sa tzv. or-
bitalnom teorijom interakcija izmedu esencijalnih mikroelemenata prema ko-
joj, barem unutar fizioloSkih granica, ne o¢ekujemo pojavu interakcije izme-
du cinka i Zeljeza zbog razlike u njihovoj orbitalnoj strukturi (11, 12).

Usprkos negativnim teoretskim predvidanjima orbitalne teorije ovdje iz-
neseni rezultati o smanjenoj retenciji ®Zn u tijelu i femuru Zzivotinja hra-
njenih mlijekom obogaéenim istovremeno sa cinkom i Zeljezom (dijeta 6) u
odnosu na zivotinje hranjene mlijekom obogaéenim samo sa cinkom (dijeta
5) ukazuju na prisustvo interakcije Zeljeza sa cinkom pri fizioloskim kon-
centracijama. Postojanje interakcije Zeljeza sa cinkom zamagljeno je sa ¢&i-
njenicom da istovremeno obogat¢ivanje mlijeka sa cinkom i Zeljezom nije utje-
calo na metabolizam %Fe u odnosu na mlijeko obogateno samo sa Zzeljezom.
Oba mikroelementa apsorbiraju se vezani za bioligande male molekularne te-
zine (13—16). Mjesto maksimalne apsorpcije Zeljeza iz probavnog trakta smje-
Steno je u duodenumu (17, 18) dok je mjesto maksimalne apsorpcije cinka jo§
uvijek predmet istraZivanja. Tako Mathfessel i Spencer (19) smatraju da je
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mjesto maksimalne apsorpcije cinka takoder u duodenumu, Kowarski i sur.
(20) nadli su da je maksimalni fluks cinka u jejunumu a Hampton i sur. (21)
i Gruden i sur. (7) objavljuju da se cink jednako dobro apsorbira u razli¢itim
segmentima probavnog trakta. OpaZeni fenomen interakcije moZe se vjero-
vatno objasniti tzv. Irwing-Williamsonovom serijom prema kojoj »ako je va-
lencija metalnih iona ista, kontanta stabilnosti kompleksa raste ako se ionski
radius smanjuje« pa ée bioloSki ligandi imati veéi afinitet prema manjim ioni-
ma Zeljeza nego prema veéim ionima cinka (12, 22). Logi¢no je pretpostaviti
da se suviSak Zeljeza koje nije bilo apsorbirano u duodenumu uspjeSno tak-
mié¢i sa cinkom u niZim dijelovima gastrointestinalnog trakta zbog svoga veéeg
afiniteta prema biolo$kim ligandima $to mo%e poremetiti specifiénost bioli-
ganada koji normalno veZu cink. Razina obadva elementa u krvi, promjene
u njihovoj apsorbabilnosti duZ probavnog trakta, broj raspoloZivih bioliga-
nada kao i promjene u njihovoj konformacijskoj strukturi u prisustvu vise
nego adekvatnih koli¢ina obadva elementa (23) mogu takode: utjecati na
apsorpciju cinka i Zeljeza. S obzirom na iznesene ¢&injenice u pogledu kom-
pleksne fortifikacije mlijeka sa fizioloSkim koncentracijama cinka i zZeljeza iz-
gleda da se mozemo sloZziti sa upozorenjima Morrisona i Campbella (24) i Un-
derwooda (25) da nekriti¢ko polipragmatitko dodavanje mikroelemenata hrani
ne mora biti sasvim bezopasno (25).

Tablica 1. Retencija %Zn i *Fe u tijelu i femuru Zivotinja hranjenih mlijekom
obogacenim sa cinkom i Zeljezoma

Tijelo Femur
Peroralno
Fe
1. Mlijeko 79.1 + 10.2b 0.17 £ 0.06"
2. Mlijeko + Zn 72.8 * 10.5b 0.17 * 0.02b
3. Milijeko + Fe 23.8 £ 6.4¢ 0.07 * 0.03¢
4. Mlijeko + Zn + Fe 234 + 11.3¢ 0.08 * 0.03¢
Zn
. Mlijeko + Zn 183 + 4.3d 0.33 *+ 0.09d
6. Mlijeko + Zn + Fe 109 £ 1.7¢ 0.17 + 0.02e
Intraperitonealno
WFe
1. Mlijeko 89.0 + 1.7 0.22 *+ 0.07
2. Mlijeko + Zn 895 = 1.9 0.25 *+ 0.03
3. Mlijeko + Fe 87.0 £ 1.8 0.25 £ 0.09
4. Mlijeko + Zn + Fe 881 + 18 0.23 = 0.04
S5Zn
5. Mlijeko + Zn 445 + 1.9 0.72 + 0.06f
6. Mlijeko + Zn + Fe 459 = 3.1 0.66 * 0.03¢

sAritmeti¢ka sredina + SD (Y doze), "*Aritmetifke sredine sa razli¢itim superskriptom u istom
stupcu, za isti izotop i naéin primjene znadajno se razlikuju (P <0.01), ©¢ Ibid. (P < 0.02).
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FORTIFICATION OF MILK WITH PHYSIOLOGICAL
CONCENTRATIONS OF ZINC AND IRON

Summary

Simultaneous fortification of milk with physiological doses of zinc (12

pg/ml) and iron (25 pg/ml) decreased %*Zn but not 5°Fe absorption from the
gastrointestinal tract of six-week old female rats indicating an alteration in
the specificity of zinc binding ligands in the presence of both zinc and iron.
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