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“ANTI-AGING” MEDICINA: SUVREMENE SPOZNAJE
I IMPLEMENTACIJA U SVAKODNEVNI ZIVOT U
CILJU OCUVANJA ZDRAVLJA

“Covjek stari onako kako je Zivio !”
kineska poslovica

Sazetak

Napretkom dijagnostike i terapije suvremene medicine povecava se Zivot-
ni vijek stanovnistva pa tako Republika Hrvatska pripada drzavama s vrlo
starim stanovnistvom. Udio stanovnistva iznad 65 godina prema podatcima
Drzavnog zavoda za statistiku iznosi 17,7 %, ¢ime se nasa zemlja “dobro” uk-
lopila u prosjek Europske unije, gdje je 17,5 % stanovnistva starije od 65 godina.
Starenjem raste ucestalost pobola od kardiovaskularnih i malignih bolesti, a
na iste se moze utjecati promjenom stila Zivota. U radu su prikazane najnovije
spoznaje “anti-aging” medicine, znanstveno potkrijepljeni dokazi o njenom
djelovanju na o¢uvanje zdravlja i mogu¢nosti njene primjene u nasim okvirima
s poveznicom u zbivanjima u Bjelovarsko-bilogorskoj Zupaniji.

Kljucne rijedi: zivotni vijek; kardiovaskularne bolesti; maligne bolesti; “an-
ti-aging” medicina; o¢uvanje zdravlja; Bjelovarsko-bilogorska zZupanija

Uvod

Bjelovarsko-bilogorska Zupanija smjeStena je na sjeverozapadu Hrvatske,
prostire se na 2.640 km? i u gospodarskom smislu je najjaca poljoprivredna Zzupa-
nija. Po broju stanovnika je dvanaesta Zupanija prema popisu stanovnistva iz 2011.
godine. U Zupaniji Zivi 119.764 stanovnika, $to &ini 2,7 % stanovni$tva Republike
Hrvatske, dok je taj postatak u 2001. godine iznosio 3 %. Gustoca naseljenosti pre-
ma popisu stanovnistva iz 2001. iznosila je 50 stanovnika / km? a sada iznosi 45
stanovnika / km? Prateci popise stanovnistva od 1953. do 2011. godine biljezi se
trend starenja stanovnistva u cijeloj Republici Hrvatskoj, tako je 1953. godine bilo
svega 7 % starijih osoba od 65 godina, a prema zadnjem popisu taj udio narastao je
na 17,7 %. Isto se prati i u Bjelovarsko-bilogorskoj Zzupaniji, gdje je prosjecna starost
stanovnika 42 godine, s koeficijentom starenja 24,8 % i indeksom starenja od cak
114,9 %. [1] Koeficijent starosti je postotni udio osoba starih 60 i viSe godina u ukup-
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nom stanovnistvu, dok indeks starenja je postotni udio osoba starih 60 i vise godina
prema stanovnistvu mladem od 20 godina. U Europskoj uniji takoder se prati trend
porasta starijeg stanovnistva. Demografska analiza u koju je ukljuceno 27 ¢lanica
Europske unije pokazala je da je trend starenja razlicit od clanice do ¢lanice. Prosjec-
na dob stanovnika Europske unije iznosila je 41,2 godine u 2011. godini; najmlade
stanovnistvo ima Irska (34,5 godina), a medu najstarijima stanovnicima Europske
unije su Nijemci (44,6 godina). Turska se ponosi prosjecnom dobi stanovnistva od
29,3 godine. Njemacka, Italija i Grcka su zemlje s najvis$im postotkom osoba starijih
od 65 godina u ukupoj populaciji; na razini cijele Europske unije ukupno je 17,5 %
osoba starijih od 65 godina. Nasa zemlja sa spomenutih 17,7 % je vrlo blizu prosjeku
EU, ali taj podatak nas ne veseli, jer je potrebno naglasiti da veliki broj ¢lanica EU
ima znatno nizi prosjek od navedenog. [2] Iz ovih podataka neminovno se postavlja
pitanje Sto nas ocekuje u buducnosti? Postoje projekcije da ¢e 2060. godine prosjecni
gradanin Europske unije imati 47,2 godine i da ¢e tada na osobe starije od 65 godi-
na otpadati skoro 30 % stanovnistva. Drugim rije¢ima, godine 2060. na svake dvije
radno sposobne osobe dolazit ¢e jedna starija osoba. Nesumnjiivo je starenje veliki
javnozdravstveni, socioekonemski i zdravstveni problem.

Fiziologija starenja

Starenje je prirodan i ireverzibilan fizioloski proces, koji u pojedinih ljudi napre-
duje razli¢itom brzinom i neminovno dovodi do postupnog i progresivnog gubitka
kako funkcije tako i morfologije organa i organskih sustava. Kroni¢ne bolesti pra-
titelj su starosti i smanjuju kvalitetu Zivota, Cesta je potreba za lijecnickom pomo-
¢i, hospitalizacijama i skupim metodama lijecenja. Od kroni¢nih bolesti najcesce su
kardiovaskularna i maligna oboljenja, a upravo se na te dvije velike skupine bolesti
moze djelovati preventivno. Ako je istinita gore navedena kineska poslovica, onda i
nasim ponaSanjem mozemo znacajno (iako ne potpuno) utjecati na nacin kako ¢emo
docekati i prozivjeti starost. Ovdje nece biti govora o stilu Zivota koji se podrazu-
mijeva ako Zelimo ostati vitalni i sprijeciti da bioloska starost prati kronolosku. Re-
gulacija tjelesne tezine, redovita fizicka aktivnost, nepusenje, pazljiv odabir i pripre-
ma namirnica, unos vise manjih obroka, adekvatna rehidracija su imperativ koji se
podrazumijeva, ¢ine temelj brige svakog covjeka o svom zdravlju, no postavlja se
pitanje mozemo li uciniti i viSe od toga !?

Incidencija kolorektalnoga karcinoma u Bjerovarsko-bilogorskoj Zupaniji

Bjelovarsko-bilogorska zupanija kao i cijela Republika Hrvatska prati povecanu
incidenciju karcinoma kolona, koji je sada kod muskaraca na tre¢em mjestu po inci-
denciji, a kod Zena na drugom mjestu odmah iza karcinoma dojke. Kolon, rektum,
rektosigma i anus zajedno u incidenciji sudjeluju u 16 % u muskaraca i 13 % u Zenana
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nivou cijele Republike Hrvatske. [3] U Bjelovarsko-bilogorskoj zupaniji je incidencija
svih karcinoma znacajno manja nego u cijeloj zemlji: tako incidencija karcinoma kod
muskarca iznosi 494,8, Sto ¢ini Zupaniju tre¢u po redu po najmanjoj incidenciji u Hr-
vatskoj (prosjek incidencije za cijelu zemlju iznosi 525,5). Sli¢no je i kod incidencije svih
karcinoma kod Zena koja iznosi 362,7 i time svrstava Zupaniju na visoko drugo mjesto
odmah iza Krapinsko-zagorske Zupanije po najmanjoj incidenciji. NaZzalost, stanje je
bitno drugacije ako se prati incidencija karcinoma kolona prema dobno standardizi-
ranim stopama incidencije raka debelog crijeva u Republici Hrvatskoj 2009. - 2010.
godine i prema Zupanijama, za muskarce Bjelovarsko-bilogorska Zupanija zauzima
visoko trece mjesto, dok su zene na desetom mjestu. Uz incidenciju raste i mortalitet
od karcinoma kolona u proteklih deset godina, tako je u cijeloj zemlji broj umrlih u
2000. godini iznosio 1.506 osoba, a 2011. godine taj broj narastao je na cak 2.009 osoba.
Broj umrlih osoba u Bjelovarsko-bilogorskoj Zupaniji od navedenog broja iznosi 2,9
%. Svega u oko 5 % slucajeva karcinom kolona je nasljedna bolest, a kod preostalih ¢e
karcinom nastati kao posljedica neadekvatnog stila Zivota i prehrane: fekalni mutage-
ni, veca koli¢ina crvenog mesa u prehrani, povisena koncentracija Zu¢nih kiselina u
kolonu uz povisenja pH stolice.... Isto tako je dokazano da osobe, koje svakodnevno
jedu crveno meso, imaju pojacanu kolonizaciju crijevnih bakterija koje razgraduju L-
karnitin iz mesa u metabolit trimetilamine-N-oksid koji poticu pojacano odlaganje
kolesterola u stijenku krvnih zila, sto povecava rizik i od kardiovaskularnih bolesti.
[4] Tragican je porast incidencije karcinoma kolona, koji se promjenom stila Zivota i
prehrane moZze u visokom postotku prevenirati.

Najnovije spoznaje “anti-aging” medicine i njihova implementacija u sva-
kodnevni zivot

Unazad dvadesetak godina raste zanimanje lije¢nika, farmaceuta i znanstvenika
za otkrivanje suspstanci koje pozitivno utjecu na nas organizam sa svrhom uspore-
nja procesa starenja i degenerativnih promjena te su njihova saznanja pretocena u
novo poglavlje medicine pod nazivom “Anti-aging medicine”. Otkrivene su brojne
supstance koje imaju povoljan utjecati na zdravlje, ali i osjec¢aj zadovoljstva u na-
Sem tijelu. Ovdje je pregled najispitivanijih molekula, gdje se izvorno nalaze, kako
djeluju, mogu li prevenirati bolesti ili je lijeciti. Ve¢ina spomenutih molekula imaju
antioksidativno, antiinflamatorno i antikancerogeno djelovanje. Antioksidansi su
kemijske supstancije, koje prisutne u malim kolicinama, sprjecavaju ili usporavaju
oksidaciju produkata, inace lako podloznih oksidaciji. Procesom oksidacije, ne samo
u organizmu, nego i u prirodi dolazi do stvaranja slobodnih radikala, visokoreaktiv-
nih spojeva, ali izrazito nestabilnih molekula koje se nastoje osloboditi , viska” ener-
gije tako da prilikom sudaranja s drugim molekulama u organizmu njima , predaju
visak energije”. Vezivanjem slobodnih radikala na lipide, ugljikohidrate i bjelancevi-
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ne te na DNA i RNA nastanu nove lancane reakcije te ostecenja stanice. Nakupljane
slobodnih radikala dovodi do ubrzanog starenja, narusavanja zdravlja, ubrzanog
razvoja ateroskleroze, malignih oboljenja i razvoja niza degenerativnih promjena.
Termin ,epigenetika” oznac¢ava modifikaciju genske ekspresije uzrokovanu nasljed-
nim, ali reverzibilnim promjenama u metilaciji DNA i kromatina. Epigenetske alite-
racije su prepoznate kao obecavajuce polaziste u prevenciji kancerogeneze, jer opisa-
ne promjene nastaju u najranijoj karcinogenezi i predstavljaju potencijalno inicijalni
dogadaj u razvoj malignoma. Proteklih godina uveden je i termin nutriepigeneti-
ka, a istrazuje utjecaj komponenata prehrane na epigenome. U ¢lanku su sumirane
potencijalne prirodne kemopreventivne tvari koje mogu suzbiti karcinom-ovisne
epigenetske alteracije utjecuci na aktivaciju ili ekspresiju DNA metiltransferaze
i enzima koji modificiraju histone. [5] Za sada poznate kemopreventivne tvari su:
mikronutrijenti (folati, retinska kiselina, selen), butirati, polifenoli iz zelenog caja,
kave, jabuke, maline, isoflavoni, kurkumin, resferatrol, dihidrokumarin, likopen,
garcinol, indol-3-karbinol (I3C), sulforafan, feniletil izocijanat (PEITC), fenilheksil
isotiocijanat (PHI) i mnogi drugi. Takoder, ¢lanak prikazuje i prirodne tvari za koje
se vieruje da mogu utjecati na usporenje procesa razvoja ateroskleroze te bolesti koje
su uz aterosklerozu usko povezane. Interes za kardiovaskularne i maligne bolesti je
ocekivano velik, jer su to skupine bolesti s najve¢im morbiditetom i mortalitetom u
razvijenim zemljema.

Vitamin C ili askorbinska kiselina je vitamin topljiv u vodi, najispitivaniji je vi-
tamin do sada i prvi je sintetiziran. Po kemijskoj je gradi ketolakton, u organizmu
oksidira do dehidroaskorbinske kiseline, bijeli je prah, bez mirisa, kiselog okusa i os-
jetljiv je na svjetlost. U naSem organizmu ne postoji mogucnost sinteze askorbinske
kiseline. Nuzan je adekvatan unos, a nalazi se u svjeZem i zelenom vocu i povrcu,
posebice u crvenoj paprici, brokuli, kupusu, Sipku, limunu, narandi, visnji i crnom
ribizlu. Nuzan je kao koenzim u mnogim reakcijama. Njegov dehidro-oblik odgovo-
ran je za veliki oksidacijsko-redukcijski potencijal (najjaci medu vitamina topljivim
u vodi) te za stani¢no disanje. Ima specificnu ulogu u mobiliziranju imunoloskog
sustava. Postoje dokazi da smanjuje oksidaciju LDL kolesterola i time mozda moze
prevenirati razvoj ateroskleroze i incidenciju kardiovaskularnih dogadaja. [6] Moze
li smanjena oksidacija LDL kolesterola poluciti i klinicki uc¢inak? — ostaje za razma-
tranje. Za sada su poznati obeshrabrujuci rezultati metaanalize na 188.209 pacijenata
koja je proucavala ucinak vitamina E, beta-karotena i vitamina C na kardiovasku-
larni sustav. Nije dokazan njihov ucinak na incidenciju velikih kardiovaskularnih
dogadaja, infarkta miokarda, sréanog udara ili smrtnosti. [7] Neophodan je vitamin
C u sintezi kolagena, prirodan je antihistaminik te omogucuje lakse zarastanje rana
i ublazavanje alergijskih reakcija. Jedini je antistresni ¢cimbenik prirodnog podrijetla.
Pripisuje mu se preventivno i terapijsko antitumorsko i antimutageno djelovanje. [8]
Brojne studije govore o njegovom potencijalnom benefitu, primjerice ako se uvede
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uz terapiju karcinoma pankreasa [9], karcinoma prostate [10], karcinoma kolona [11]
i drugih sijela. Studije daju konkretan odgovor o mehanizmu djelovanja, a ostaje vi-
djeti za koje lokalizacije karcinoma i u sklopu koje terapije se mogu ocekivati najbolji
rezultati. Vitamin C ima trojaku funkciju: sluzi kao lijek, kao suplement i kao aditiv
s jednako dobrim uc¢inkom. Kao suplement javlja se u vise oblika: kao cista kristalna
askorbinska kiselina, esterificirani oblik, retardni oblik ili u obliku sirupa. Najvedci
broj istrazivaca smatra da za osobe prosjecne tjelesne tezine i aktivnosti ne treba
vise od 200 mg vitamina C dnevno, medutim sigurno se moze davati i do 600 mg/
dnevno, a ako se ordiniraju i viSe doze ¢ak do 2000 mg/ dnevno, nije bilo zabiljeZeno
nezeljenih pojava. [12]

Vitamin E predstavljaju u mastima topivi tokoferoli, poznato je ukupno 8 oblika,
alfa tokoferol je nazastupljeniji i ¢ini 90 % tokoferola pohranjenog u masnom tkivu,
miSi¢ima i jetri. Alfa-tokoferol je zelenkastozuto viskozno ulje. Tokoferolima bogate
namirnice su: ulja suncokreta, psenicnih klica, palmino, maslinovo i sojino ulje, Zu-
manjak, sjemenke, bademi i orasi. Resorbira se oko 30 % u tankom crijevu i u sastavu
hilomikrona ulazi u krvotok. U jetri se ugradi u VLDL cesticu i tako se prosiri po
cijelom organizmu. Najvaznije su mu zadace sprjecavanje oksidacije visestruko ne-
zasi¢enih masnih kiselina u stani¢nim membranama te sprjecavanje oksidacije LDL
kolesterola. Cuvanjem lipidne strukture membrane odgada stani¢no starenje. Vita-
min E se godinama smatrao netoksicnim, tako je preporucena dnevna doza do 400
mg/dnevno, a neke studije su navodile doze od 1.000 mg/dnevno pa sve do 3200 mg/
dnevno bez dokaza o negativnim pojavama za zdravlje. [12] Medutim, dvije velike
studije objavljenje 2005. i 2007. godine izvjestavaju o povecanom mortalitetu uz vi-
soke doze tokoferola. U drugoj studiji radi se o meta-analizi u¢inka antioksdanata
na mortalitet. Pracen je ucinak vitamina A, vitamina C, vitamina E, beta-karotena
i selena na mortalitet, metaanaliza je provedena u 385 publikacija i obuhvacala je
ukupno 232.606 pacijenata. Rezultat ukazuje na povecani mortalitet nakon uzimanja
beta-karotena, vitamina E i A, dok uzimanje vitamina C i selena nije bilo povezano
s povecanom smrtnoscu. [13] Zbog sprjecavanja oksidacije LDL kolesterola te pre-
veniranja stvaranja tromba, prvotne studije su pokazale smanjenje incidencije ko-
ronarne bolesti uz uzimanje visih doza suplemenata tokoferolom. Zahvaljujudi tim
obecavaju¢im opservacijama, provedene su nove, randomizirane studije, jedna od
najvecih pod nazivom HOPE (The Heart Outcomes Prevention Evaluation ) u koju
je ukljuceno 10.100 pacijenata, koji su bili visokorizi¢ni za razvoj kardiovaskularnog
dogadanja (infarkta miokarda i/ili cerebrovaskularnog inzulta). Pacijenti su uzimali
prosje¢no 265 mg vitamina E dnevno, ali nije zabiljeZena redukcija kardiovasku-
larnih dogadaja u odnosu na one pacijente koji su uzimali placebo. [14] Postoje do-
kazi o povoljnom ucinku alfa-tokoferola kod pacijenata sa zatajivanjem miokarda.
[15] Nikako se ne trebaju zanemariti razultati dobiveni u studiji The Women’s Health
Study u kojoj je randomizirano 39.876 Zena iznad 45 godina, a primale su 600 IU
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vitamina E: placebo. Medijan pracenja je bio 10,2 godine. ZabiljeZena je znacajna
redukcija venskog tromboembolizma, posebice u zena kod kojih je dokazana trom-
bofilija. [16] Brojni su dokazi ucinka tokoferola na maligne stanice, dokazano je da
zbog selektivnosti djelovanja na maligne stanice mogu unistiti HER2/nove pozitivne
i HER2/nove negativne stanice karcinoma dojke, zbog cega se smatra da moze biti
efikasan, a netoksican u lije¢enju karcinoma dojke uz terapiju HER2/novim protutije-
lima. [17] U¢inkovit je i u lije¢enju karcinoma prostate. Njegov ucinak na maligne
stanice prostate ide preko proteina na koji se veze u plazmi (eng. focopherol transfer
protein, TTP) koji ¢ini maligne stanice osjetljive na antiproliferativni u¢inak vitamina
E, ¢ija aktivnost ovisi o mogucnosti proteina da poveca intracelularnu koncentraciju
vitamina. Iz navedenog je ocito da koncentracija i aktivnost proteina ima znacajnu
ulogu na individualni ucinak tokoferola na maligne stanice prostate. [18] Nazalost,
nije zabiljezena redukcija incidencije karcinoma pluca kod muskaraca, pusaca koji su
uzimali suplemente tokoferola u vremenu 5-8 godina. [19] Ukoliko se alfa-tokoferol
uvede kao potporna terapija u lijeCenju glaukoma u dozi od 300 do 600 mg dnevno,
pruza zastitu retine od glaukomatoznog oStecenja i statisticki znacajno smanjuje in-
deks otpora na straznjoj cilijarnoj arteriji i indeks pulzativnosti u oftalmickoj arteriji
nakon 6 do 12 mjeseci terapije. [20] U tijeku su studije koje ¢e dati odgovor ima li
tokoferol mjesta u lijeCenju Alzheimerove bolesti. [21]

Karotenoidi su organski pigmenti topivi u mastima, nalaze se u kromoplastima i
kloroplastima kojima je bogato narancasto, zuto, crveno i zeleno voce i povrée, a po
kemijskom sastavu su tetraterpenoidi. Danas poznajemo oko 600 karotenoida, a u
vocu i povrcu ih ima oko pedesetak. U nasem tijelu pohranjuju se u masnom tkivu,
jetri i misi¢ima. Otporni su na zagrijavanje. Karotenoidi imaju visestruke fizioloske
funkcije. Vezu slobodne radikale, potjecu imunoloski sustav, sprjecavaju ostecenje
stani¢nih struktura. Najpoznatiji karotenoidi sa snaznim antioksidativnim ucinkom
su beta karoten i likopen.

Beta-karoten je prekursor (inaktivna forma) vitamina A. Enzim beta-karoten 15-
15" monoksigenaza konvertira ga u dvije molekule vitamina A. Apsorbira se 9-22%
unesenog karotena u duodenumu i pocetnom dijelu tankog crijeva, lipofilne je grade.
Nalazi se u obojenom vocu i povréu u svim nijansama od Zute do tamno zelene boje
(mrkva, dinja, kruska, jabuka, Spinat...). Epidemioloske studije navode da osobe
koje konzumiraju razlicito voce i povrcée bogato karotenoidima imaju povisenu kon-
centraciju beta karotena u plazmi i reduciran rizik od karcinoma pluca. Medutim,
ukoliko se strastvenom pusacu dodaju suplementi s visokom dozom beta-karotena,
za ocekivati je brzu proliferaciju malignih stanica induciranih pusenjem. [12] Nave-
deno se objasnjava da raspadni produkti beta-karotena inhibiraju sinetzu vitamina
A.Poznata je velika meta analiza 22 respektabilne, randomizirane, dvostruko slijepe,
placebom kontrolirane studije o uc¢inku terapije suplementima antioksidansa (pose-
bice se odnose na vitamin E, C i/ili beta-karoten) na razvoj ateroskleroze. U studije je
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ukljuceno 134.590 pacijenata. Veéina studija ne nalazi da upotreba suplemenata an-
tioksidansa mozZe smanjiti kardiovaskularni rizik i ne moZe se definitivno zakljuciti
da upotreba suplementa navedenih vitamina moZe prevenirati aterosklerotske
dogadaje. [22] Za sada nema preporuka o dnevnom unosu za beta-karotena, ali kod
osoba koje konzumiraju raznovrsnu hranu bogatu obojenim vocem i povréem ne
moze se govoriti o njegovom deficitu. Do sada imamo odgovor o bioaktivnosti beta
karotena, ali slijede studije koje ¢e dati odgovor o njegovoj biodostupnosti i tako
omoguciti sigurnu i korisnu suplementacije beta karotena osobama koje ¢e od toga
imati najvecu korist. [23]

Likopen, koji se nalazi u crvenoj boji rajcice, ima Cetiri puta veci antioksidacijski
ucinak od beta-karotena. Njegova maksimalna apsorpcija se postize ako se konzu-
mira s masnom komponentom kao u gustim juhama (posebice zacinjene maslino-
vim uljem) i kecapu, ali ne i u soku od rajcice ili u svjezoj rajcici! Ima snazno anti-
tumorsko djelovanje prvenstveno u prevenciji karcinoma prostate. [24, 25] Takoder
rajCica se koristi u prevenciji karcinoma cerviksa i prekanceroza cerviksa. [26] Prema
novim spoznajama moze se reducirati incidencija karcinoma kolona, posebice ako se
kao hipoteza uzme da je isti posljedica stila Zivota, nasljeda i balansa izmedu prook-
sidantnih i antioksidantnih spojeva. [27] Jaca imunoloski sustav i podize obrambenu
stani¢nu aktivnost, koristi se kod pacijenta s diabetes-mellitusom i osteoporozom.
Godinama se proucava utjecaj likopena na incidenciju kardiovaskularnih bolesti,
neke studije ga povezuju s nizom incidencijom istih, ali nije dokazano da ima ucinak
na smanjenje incidencije od mozdanog udara [28], druge studije navode da ima obe-
¢avajuci potencijal koji tek treba dokazati upravo zahvaljuci njegovom antiinflama-
tornom i antioksidativnom djelovanju [29], dok postoje i studije koje nisu potvrdile
utjecaj likopena na endotel krvnih zila. [30] Likopen je najobecavajuci antioksidans,
ali su nam i ovdje potrebni jos mnogi odgovori.

Isoflavoni spadaju u skupinu flavonoida, bioloski ¢ine mjesavinu aktivnih spo-
jeva i poznati su po svom fitoestrogenskom ucinku. Najznacajniji njihov izvor je
crvena djetelina, sojino brasno i sljivino stablo. Medu poznatije isoflavone spadaju:
daidzain, genistan, prunetin, orbol i santal. Njihova kemijska struktura je vrlo sli¢na
17-ketosteroidima (estrogenu i androgenu) stoga su i nazvani fitoestrogenima. Go-
dinama alternativna medicina smanjuje nezeljene ucinke perimenopauze pojacanom
konzumacijom soje. Danas se zna da oni svoje djelovanje postizu vezuci se za estro-
genske receptore. Postoje dva tipa estrogenskih receptora, alfa i beta, a fitoestrogeni
imaju vedi afinitet prema beta-receptorima. [31] VeZuci se za estrogenske receptore
polucuju estrogenu sli¢an ucinak, iako se za receptor vezu do tisuc¢u puta slabije
nego humani estrogen. Mogu utjecati i na regulaciju endogene sinteze estrogena
vezudi se ili inaktivirajuc¢i odredene enzime. Takoder mijenjaju dostupnost spolnih
hormona utjecudi na sintezu proteina na koji se vezu spolni hormoni. [32] Brojna su
istrazivanja ucinka isoflavona na zdravlje Zena. Rezultati su kontroverzni, od toga
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da mogu prevenirati razvoj karcinoma dojki kod Zena [33], do studija na miSevima
gdje je upotreba sojinih fitoestrogena genistaina, daidzaina i glicitaita uzrokovala
rast primarnog tumora dojke i metastaza. [34] Incidencija karcinoma dojki je visa u
zapadnim zemljama u odnosu na istocni dio svijeta, a takoder je i razlic¢ita incidenci-
ja karcinoma dojke u promatranim zapadnim zemljama, za navedenu razliku mogu
biti odgovorni fitosteroli. [35] Usporavaju razvoj osteoporoze u postmenopauzalnih
osloboda iz kostiju. [36, 37] U muskaraca fitoestrogeni nemaju utjecaj na kvalitetu
sperme, ali se ¢ini da imaju povoljan uc¢inak u prevenciji karcinoma prostate. [38]

Astaksantin je takoder karotenoid, ubraja se u skupinu ksantofila. Izvorno se
nalazi u mikroalgama, lososu, kvascu, pastrvi, rakovima, Skampima, ljuskavcima i
Skoljkama i ima karakteristicnu crvenkastu boju. Ne pretvara se nakon apsorpcije u
vitamin A, a kako mu je limitirana apsorpcija, nema poznatog toksi¢nog djelovanja
njegovog prirodnog oblika. Koristi se kao suplement i kao boja nekim namirnicama.
Razlog njegove suplementacije je njegovo povoljno djelovanje na imunoloski, kardi-
ovaskularni sustav, na upalne i neurodegenerativne bolesti. Njegov antioksidativni
ucinak je jedinstven, moze neutralizirati slobodne radikale primajudi ili predajuci
elektrone, ali time se ne mijenja njegova struktura i ne postaje prooksidant u na-
vedenom procesu. Navedeno mu omogucava linearna polarna-nepolarna-polarna
struktura. Klinicka primjena astaksantina je pokazala razlicite, pozitivne ucinke s
visokim sigurnosnim profilom. Dvostruko slijepa, randomizirana studija dokazala
je njegovom primjenom sniZenje oksidativnog stresa kod pretilih osoba i pusaca.
Blokirao je oksidativno oste¢enje DNA, snizio CRP i druge upalne markere, snizio
je koncentraciju triglicerida uz povisenje koncentracije HDL kolesterola. [39] U ek-
sperimentalnom modelu dokazan je bolji protok u mikrocirkulaciji. Upravo zbog
navedenih karateristika do sada je provedeno vise analiza o u¢inku astaksanitina
na kardiovaskularni sustav. Za sada se nije pokazalo da ima nezeljenih posljedica
uz znacajno snizenje oksidativnog stresa, upalnog odgovora i poboljsanje reoloskih
svojstava krvi. [40] I rezultati drugih studija, koje pokusavaju dati odgovor na toc¢an
mehanizam djelovanja, pozicioniraju astaksanitin kao moguci adekvatni terapijski
lijek za kardiovaskularni oksidativni stres i upalu. [41] Ocekuju se rezultati novih,
randomiziranih studija o njegovom ucinku na neZeljene kardiovaskularne dogadaje.
Istrazivanja ucinka astaksantina idu i mnogo $ire, od istrazivanja njegovog moguceg
antitumorskog djelovanja do ué¢inka na gastrointestinalni sustav, ucinak na fibrozna
tkiva i mnoga druga podrudja.

Resveratrol je prirodni fenol, firoaleksin, koje mogu proizvesti neke biljke u ci-
lju zastite od gljivicne ili bakterijske infekcije. Nalazi se u kozici bobice grozda, u
minimalnim koli¢inama u crvenom vinu, u korijenu japanske biljke Polygonum cus-
pidatum te u crnoj ¢okoladi. Proizvodi se kemijskom sintezom ili biotehnoloskim
procesima. U eksperimentalnim modelima i studijama na Zzivotinjama pokazao je
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znacajan antioksidacijski, antiinflamatorni i antiproliferacijski uc¢inak, uz regulaciju
glikemije, ali bez dokaza o ucinkovitosti na kardiovaskularni sustav. Naravno, broj-
ne studije ucinjene su s ciljem dokazivanja ucinkovitosti resveratrola na covjeku.
Poznati “francuski paradoks”, odnosno ¢injenica da umjerena konzumacija crvenog
vina smanjuje kardiovaskularni rizik [42] pripisuje se upravo resveratrolu. [43] Mo-
gudi su visestruki mehanizmi djelovanja: protekcija endotela od lipidnog ostecenja,
vazodilatacija zbog modulacije sinteze NO, inhibicija agregacije trombocita i prolife-
racije glatkih miSi¢nih stanica. [44] Kako u vinu ima i melatonina, eksperimentalna
studija je pokazala da melatonin i resveratrol djeluju preko novootkrivenog puta
(engl. survivor activating factor enhancement) (SAFE), koji je odgovoran za aktivaciju
TNF. [45] Dugotrajna suplementacija resveratrola kod pacijenta sa Secernom bolesti
tipa 2, hipertenzijom i koronarnom boles¢u, pokazuje smanjenje ekspresije proinfla-
matornih citokina uz smanjenje upalom vezane mikro RNA, $to moZe biti korisna
imunomodulacija kod navedene skupine pacijenta. [46] Smatra se da resveratrol ima
pozitivan ucinak kod lijecenja karcinoma usne supljine [47], kolona [48], jednjaka
[49] i brojnih drugih sijela. Za sada nisu poznate moguce nuspojave kod dugotraj-
nog uzimanja resveratrola. Kako je resveratrol, kao i drugi polifenoli, snazan inhibi-
tor topoizomeraze, ne preporuca se njegovo uzimanje tijekom trudnoce. [50]

Sulforafan spada u skupinu izotijacijanata, ekstrakt je brokule, koju mnogi nutri-
cionisti isticu kao jedno od najzdravijih povréa. Osim u brokuli ima ga i u kupusu,
kelju, cvjetaci, kolorabi, radicu i drugom povrc¢u. Poznat je kao snazan, neizravni
antioksidans, koji se ne veze izravno za slobodni radikal, ve¢ ga inaktivira u dru-
goj fazi nakon vezanja s enzimom. Za sada se provode studije koje bi dokazale na
covjeku njegovu korisnost kod malignih bolesti, dobiveni su rezultati o njegovom
pozitivnom djelovanju kod karcinoma dojke [51], pankreasa [52] i pluca. [53] Na
eksperimentalnim modelima je pokazan povoljan ucinak sulforafana na usporenje
razvoja dijabeticke kardiomiopatije [54] te da moze suprimirati upalu i prolifera-
ciju glatkih miSi¢nih stanica arterija ¢ime bi se mozda mogla smanyjiti incidencija
restenoza [55] nakon intervencija na koronarnim arterijama. U¢inak na usporenje
ateroskleroze dokazan je u in vitro modelima, smatra se da je za taj ucinak odgovor-
na aktivacija transkripcije faktora pod imenom Nrf2 [56], a dalji dokazi o ucinku na
humani organizam se ocekuju.

Indol 3-karbinol nastaje razgradnjom glukozinolata koje unosimo jeduci povrée
kao Sto je brokula, kupus, karfiol, grasak, bob, kelj i klice. Zanimanje znanstvenika
potaknuta su nakon eksperimentalnih istrazivanja gdje je primije¢ena antikancero-
gena, antioksidativna i antiaterogena aktivnost. Studije, koje ¢e dati odgovor o nje-
govoj efikasnost kod ljudi, su u tijeku.

Alicin je sastojak dobiven iz ¢esSnjaka, ima tiosulfinatnu funkcionalnu grupu,
moze biti nestabilan, razgradiv je na temperaturi 16-23 °C. Na zivotnjskim modeli-
ma i in vitro studijama pokazao je znacajan antioksidacijski ucinak. Danas je objas-
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njen i njegov mehanizam djelovanja. Prilikom razgradnje alicina dolazi do stvaranja
2-propensulfenicne kiseline koje su sposobne vezati slobodne radikale. [57] Propen-
sulfeni¢na kiselina nastane kad se ¢esSnjak razreZze ili stisne, ali se razgraduje dalje
vec¢ nakon jedne sekunde. Suprotno uvrijezenom misljenju neke studije nisu doka-
zale da konzumacija bilo sirovog cesnjaka ili alicina u obliku suplemanta snizava
koncentarciju kolesterola u krvi. [58] Druge studije navode njegov pozitivan ucinak
na kardiovaskularni sustav upravo zbog snizenja kolesterola, krvnog tlaka, antia-
gregacijskog ucinka i smanjene sinteze tromboksana. [59] Postoje dokazi o njego-
vom ucinkovitom antimikrobnom djelovanju: reducira stvaranje a-toksina bakterije
Staphylococcus aureus [60] te ima antimikrobni uc¢inak na mnoge gram pozitivne i
gram negativne bakterije. Zahvaljujuci svojoj tiolskoj skupini ometa funkciju raznih
enzima od dehidrogenaza, reduktaza i polimeraza koje su esencijalne za metaboli-
zam bakterija. [61] Takoder ima i dokazano antifungalno djelovanje. [62, 63]

Omega-3 masne kiseline su posebna skupina polinezasi¢enih masnih kiselina,
esencijalni su nutrijenti, nuzno ih je stoga unijeti hranom u organizam jer ih je ne-
moguce samostalno sintetizirati. Unosimo ih u obliku ribljeg ulja, u uljima meku-
Saca, algi i nekim biljnim uljima. Nedvojben je njihov pozitivan ucinak na ljudsko
zdravlje, od smanjenja razine triglicerida u krvi, snizenja krvnog tlaka i imaju antia-
gregacijska svojstva. Njihov pozitivan ucinak dokazan je na preko 30.000 pacijenata
godisnje, svima je izmjerena koncentracija omega 3 masnih kiselina u krvi i pacijenti
s viSom koncentracijom imaju smanjenu ukupnu smrtnost, a posebice kod koronar-
ne bolesti. [64] U dozi od 1.000 mg koristi se u prevenciji aritmija nakon infarkta
miokarda. U visokim dozima, kada se uzimaju preko 3 grama dnevno, opisane su i
nuspojave: pojacana sklonost krvarenju, povecana incidencija hemoragic¢nog inzul-
ta, losija regulacija glikemije kod dijabeticara i u toj dozi moze povisiti koncentraciju
LDL kolesterola. [65]

Selen je mikronutrijent koji funkcionira kao nus¢imbenik u mnogim enzimat-
skim reakcijama. Najpoznatija je njegova uloga u redukciji antioksidacijskih enzima,
najvazniji medu njima je glutation peroksidaza koji katalizira neutralizaciju rektiv-
nih oksida kao sto su hidrogen peroksid i hidroperoksid. Iz same njegove funkcije
proizlazi objasnjenje njegove protektivne uloge u smanjenju kancerogeneze. Aktivi-
ra programiranu smrt stanice (apopotozu), sudjeluje u gradi stanica “¢istaca tijela”
(natural killer cells), inhibira sintezu prostaglandina $to je uzrokom njegova protuu-
palnog ucinka. Stimulator je hormona Stitnjace, a odgovoran je i za pokretljivost
spermatozoida. Pojacava Zeljene ucinika vitamina E. Preporucuje se u prevenciji kar-
cinoma prostate, posebice kod osoba s opterecenom obiteljskom anamnezom [66],
Secerne bolesti [67], a nema sigurnih dokaza o njegovoj ucinkovitosti kod prevencije
kardiovaskularne bolesti [68]. Selen konzumiramo u kvascu, cjelovitom zrnu zita-
rica, gljivama, jajima i morskim plodovima. Od suplementacije se preporuca po-
vremeno uzimanje 50 - 200 mikrograma dnevno, a kod osoba iznad 50 godina kao
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kontinuirani nadomjestak. Doza preko 400 mikrograma dnevno se spominje kao
toksicna i kancerogena. Bolest nastala previsokom koncentracijom selena nazivamo
selenoza, pocinje s neugodnim zadahom po cesnjaku u ustima, padanjem kose, lju-
Stenjem noktiju, slabos¢u, povecanom iritabilnos¢u pa sve do neuroloskih ostecenja,
razvoja ciroze jetre, plu¢nog edema i smrti. [69] Prije uzimanja suplementa selena
potrebna je konzultacija s lijecnikom i strogo pridrzavanje uputa o doziranju.

Koenzim Q10 je ubiquinon, topiv u mastima i vitaminu, nalik je supstanci koju
nalazimo u vedini eukariotskih stanica, najviSe u mitohondrijima, ali i u drugim or-
ganelima. [70] Sudjeluje u lancu prenosenja elektrona (eng. electron transport chain,
ETC) gdje ima jedinstvenu ulogu.

Elektrone koji poticu od NADH-a i sukcinata prenosi preko ETC-a do kisika i
pritom nastane voda. Prilikom prenosa elektrona dolazi i do prijenosa iona vodika
preko membrane Sto rezultira sintezom adenozin tri-fosfata, ATP-a, glavnog izvora
energije. Ljudsko tijelo 95 % energije dobiva iz ATP-a. Koenzim Q 10 ima krucijalnu
ulogu u ETC-u posto niti jedna druga molekula ne moZe izvrsiti tu funkciju, a sinteza
energija se odvija u svim stanicama naseg tijela. Logicno je da najvec¢u koncentraciju
koenzima Q10 imaju upravo organi koji trose puno energije: srce, jetra, bubreg i mo-
zak. Dolazi u tri moguca redoks oblika: potpuno oksidiran (ubigvinon), djelomi¢no
oksidiran (semi-ubiquinon) i potpuno reduciran (ubiquanol). Njegov antioksidakcijski
ucinak proizlazi iz same njegove funkcije, u tijeku transporta elektrona neprekid-
no mjenja svoj redoks potencijal. Prihvacajuci elektrone postane reduciran, a otpu-
Stajuci ih prelazi u oksidirani oblik. Inhibira lipidnu peroksidaciju i time prevenira
stvaranje visokorektivnih lipid peroksid radikala ¢ime sprjecava oksidaciju i lipida i
proteina, posebice proteina u mitohodrijskoj DNA. Istovremena inhibicija incijacije i
propagacije oksidacije lipida i proteina do sada nije zabiljezena kod drugih poznatih
antioksidanata. Zbog sposobnosti smanjenja oksidacije LDL kolesterola vjeruje se
da ima i u¢inak na usporenje razvoja ateroskleroze. Regenerira druge antioksidanse,
primjerice vitamin E.

Izvor koenzima Q10 su: zivotinjska jetra, sardine, orasasti plodovi (posebice pi-
stacija), sjemenke sezama, suncokreta, biljna ulja te povrce (Spinat, krumpir, broku-
la, kupus, luk...). Kuhanjem se moZze unistiti. Adekvatnom prehranom c¢ovjek unosi
dnevno oko 3-5 mg koenzima, $to nije nuzno i dovoljna koli¢ina. Medutim, glavni
izvor koenzima Q10 je njegova biosinteza, za koju je potrebno najmanje 12 gena, a
mutacija na bilo kojem od njih ¢ée uzrokovati njegov manjak. Vazno je naglasati da
koenzim i kolesterol dijele isti put biosinteze. Stoga pacijentima koji su na terapiji
statinom se moZze smanjiti koncentracija koenzima Q 10 i za 40 %. [71] Sli¢an ucinak
ima i terapija beta blokatorom. [72]

Za odraslog ¢ovjeka, vecina studija navodi da je optimalna nadoknada prehrani
unosenje koenzima Q10 30-200 mg dnevno. [73] Korisnost primjene koenzima Q
10 kao suplementa se pokazala prvenstveno kod pacijenta koji su imali zatajivanje
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srca. SniZena koncentracije Q10 u plazmi pokazala se kao nezavisni prediktor mor-
taliteta kod pacijenta sa zatajenjem miokarda. [74] U tijeku su studije koje ¢e dati
odgovor da li je neophodno pacijentima sa sistolickom i dijastolickom disfunkcijom
snizavati kolesterol statinima i do kojih vrijednosti te hoce li pacijenti imati korist
od suplementacije koenzima Q10. Metaanaliza provedena o ucinku koenzima na
hipertenziju pokazuje da bi koenzim Q10 mogao biti ucinkovit, a bez zabiljezene
Stetnosti, u snizenju i sistolickog i dijastolickog krvnog tlaka. [75] Pacijenti, koji su
dozZivjeli izvanbolnicki arest i lijeceni su srednjom hipotermijom uz dodatak koenzi-
ma Q10 odmah nakon reanimacije, pokazali su bolje prezivljenje i neuroloski ishod.
[76] Postoje male studije koje ukazuju da dodatak koenzima Q10 moZze smanjiti mi-
grenske napade. [77] U tijeku su i studije o mogucnostima lijecenja i poboljSavanja
opceg stanja oboljelih od maligne bolesti. [78, 79, 80] Upotrebljava se kao suplement
kod sportasa za povecanje ucinka tijekom treninga i kao pomo¢ pri snizenju tjelesne
teZine, posebice uz aerobne vjeZbe.

Katehin se ubraja u veliku i raznoliku skupinu bioflavonoida, prirodni je polife-
nol. U svom sastavu ima dva benzenska prstena i moze do¢i u obliku Cetiri izomera,
najcesce se pojavljuje kao izomer (+)-katehin. Nalazi se kao udio polifenolske sku-
pine u zelenom c¢aju i vinu. Osim toga ima ga u kakau, breskvi i octu. Polifenoli u
zelenom caju ¢ine znacajan udio 5-27 %, vezu se uz antioksidativni uc¢inak, antian-
giogenetski i antiproliferacijski u¢inak. Navedeno objasnjava ucinak na prevenciju
malignoma, prvenstveno gastrointestinalnog sustava (blokira sintezu kancerogenih
tvari kao nitrozamini), pluca, vecine karcinoma dojki te drugih estrogenovisnih
tumora. Na povrsini gotovo svih malignih stanica nalazi se karcinom - specifi¢ni
povrsinski protein (tNOX), a ne nalazi se na povrsini zdravih stanica. Aktivnost re-
ceptora proporcionalna je rastu tumora, uspjesno ga blokira katehin i kapsaicin, sto
sprjecava diobu malignih stanica. [81] Osim navedene studije, brojni su radovi koji
svakodnevno pronalaze mehanizame djelovanja katehina kod malignoma razlic¢itih
sijela. Dokazan je i povoljan uc¢inak na gubitak tjelesne tezine kod pretilih osoba kad
se uz redukcijsku dijetu i adekvatnu fizicku aktivnost uvede kao suplement, pose-
bice nakon 8 tjedana terapije. [82] Isti pozitivan uc¢inak na gubitak tjelesne tezine uz
visoki sigurnosni profil dokazan je i u pretiloj gerijatrijskoj populaciji. [83] Cak i u vi-
sokorizi¢noj populaciji za kardiovaskularni incident, kao $to su to pretili bolesnici sa
Se¢ernom bolesti tipa 2, dodatak katehina u prehrani dovodi do bolje regulacije gli-
kemije, smanjenje upalnih parametara i redukciju oksidativnog stresa, sto daje nadu
da bi ova terapija mogla biti ucinkovita u prevenciji nezeljenih kardiovaskularnih
dogadaja kod visokorizicnih osoba. [84] Izomer (+)-katehina je inhibitor histidin de-
karboksilaze, time onemogucava konverziju histidina u histamine, stoga je koristan
u smanjenju oStecenja tkiva nastala nakon histaminovisnog lokalnog imunoloskog
odgovora. [85] Selektivni je inhibitor i mono-amin oksidaze tipa B, ¢ime se objas-
njava povoljan ué¢inak kod pacijenta s Parkinsonovom i Alzheimerovom boles¢u, ali
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postoje i dokazi o njegovoj ucinkovitoj inhibiciji i L-DOPA metilationa uz smanjenje
oksidativne neurodegeneracije hipokampusa. [86]

Kapsaicin je aktivha komponenta u chili paprici, nestabilne je strukture, hidro-
foban je, bez boje i mirisa. Kapsaicin je poznat ve¢ na samom pocetku 19. stoljeca,
a kasnije su izolirane sli¢ne supstance koje se nazivaju kapsaicinoidima (kapsaicin,
dihidrokapsaicin, nordihidrokapsaicin, homodihidrokapsaicin, homokapsaicin, no-
nivamide). Ve¢ od davnina prepoznat je kao analgetik. Dobro je poznata njegova lo-
kalna primjena u obliku masti kod pacijenata s neuralgijama, posebice nakon herpes
zoster infekcije ili kod lijeenja periferne neuropatske boli. [87] Zahvaljuéi novijim
istrazivanjima otkriven je njegov mehanizam djelovanja. On je agonist kanala pod
nazivom: trenutni receptorski potencijalni kanali valinoid tipa 1 (TRPV1) koji se na-
laze na centralnim i perifernim nociceptornim zavrsecima, sto dovodi do blokiranja
njihove funkcije. [88] Analgetski uc¢inak je dokazan posljednjih godina u tri velike
studije, jedna od njih je QUEPP studija na 1.044 pacijenta, koji su lijeceni kutanim
flasterom u kojem se nalazio kapsaicin u dozi od 8 %. Pokazao se kao siguran i u¢in-
kovit analgetik. Slijede studije koje ¢e obuhvatiti i kontrolnu skupinu, Sto nije bilo
ucinjeno u ovoj studiji. [89] Primjena kapsaicina u obliku krema je uspjesna u lije-
¢enju psorijaze, smanjuje ljuskanje i upalu koze [90], te u lijeenju bolova izazvanih
reumatoidnim artritisom i fibromijalgijom. [91] Osim njegovog nedvojbenog anal-
getskog ucinka, veliki je interes znanstvenika i za njegovo onkoprotektivno djelova-
nje. Kapsaicin je snaZzan supresor rasta stanica karcinoma prostate, dokazano in vitro
i in vivo studijama. Njegova antiproliferacijska aktivnost je u korelaciji s indukcijom
oksidaktivnog stresa, indukciji apoptoze, te inducira nakupljanje ceramida. [92] U
tijeku su istrazivanja na zivotnjskim modelima o ucinku kapsaicina na tumorske
stanice raka pluca.

Kurkumin je suSen i u prah sameljen korijen biljke Curcuma longa, koja raste u
Indiji i sjevernoj Aziji. Prah je zZute boje, lipofilan je, kemijske strukture polifenola,
gotovo netopiv u vodi, Zelu¢anom soku i otporan je na zagrijavanje. Brojne studje
pokazuju ucinak kurkumina na zdravlje covjeka. Godinama se kurkuma koristi u
snizavanju glikemije kod pacijenata s tipom 2 Secerne bolesti, a najnovija in vitro
studija navodi da kurkuma najbolje stimulira pohranu glukoze u adipocite s najve-
¢im ucinkom pri koncentraciji glukoze od 50 pug/ml, a u¢inak pohrane glukoze se
povecava uz dodatak inzulina u terapiji. [93] Planirane su studije na ucinak pohra-
ne glukoze u hepatocite i popre¢noprugastu muskulaturu ¢ime ce se dobiti uvid
u mogucnost smanjenja inzulinske rezistence (koja je uzrok bolesti) ovim polife-
nolom. Nedvojbena je i inhibicija migracije glatkih muskularnih stanica i inhibicija
neointimalne proliferacije nakon ostecenja krvne Zile preko utjecaja na tumorskoga
nekroza-¢imbenika (engl. tumor necrosis factor, TNF) i ¢imbenika rasta koji ima inhibi-
rajudi u¢inak na trombocite poticuci ¢imbenik rasta (eng. platelet-derived growth factor,
PDGF). Navedeni uéinak je vidljiv posebice kod demetoksikurkumina (DMK) te su
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u tijeku studije na koji nacin se ova spoznaja moze iskoristiti u sprjecavanju reste-
noza nakon balonske dilatacije arterije. [94] Znanstvenici su dokazali da selektivno
slabljenje spomenutog PDGF je dovoljno za prevenciju neointimalne proliferacije
nakon vaskularnog ostecenja, jer isti ima snazan kemotaktican ucinak i potentni je
mitogen glatkih misi¢nih stanica krvne zile. [95] Slijede brojna istrazivanja ucinka
kurkumina, od dokaza da kurkumin §titi neurone od ishemije [96], o hepatopro-
tektivnom ucinku i usporenju razvoja etanolom inducirane ciroze jetre [97], pa do
brojnih studija koje govore o kurkuminu kao snaznom, prirodnom obecavaju¢em
sastojku za kemoprevenciju mnogih karcinoma. Kurkumin mnogostruko mijenja
molekularne puteve ukljucene u kancerogenezu i ostvaruje kemoprotektivni ucinak:
pospjesuje apoptozu, inhibira znakove prezivljenja, deionizira reaktivni oksidativni
species i reducira upalni odgovor. [98] Poznat je mehanizam djelovanja kurkumina
na malignu stanicu. Tumorski supresor naziva protein kinaza 1 povezana sa smrc¢u
stanice (engl, death-associated protein kinase 1; DAPK1) ima znacajnu ulogu u antikar-
cinogenom djelovanju kurkumina. Dokazano je da kurkumin povecava ekspresiju
DAPKI1 enzima $to dovodi do slozenog mehanizma koji zavrSava arestom i apopto-
zom maligne stanice. [99] S obzirom da se slabo resorbira, njegov antiniflamantorni,
antioksidacijski i antitumorski ucinak je prepoznat u lijeCenju upalnih bolesti crijeva
s ciljem prevencije kolorektalnog karcinoma. Prepoznat je kao siguran i efikasan do-
datak terapiji odrzavanja remisije kod pacijenta s ulceroznim kolitisom, zajedno uz
terapiju sulfasalazinom ili mezasalazinom. Naravno, o¢ekuju se nove kontrolirane,
randomizirane i rigorozne studije koje ¢e dati kona¢ni odgovor o mjestu kurkumina
u odrzavanju remisije kod pacijenata s upalnom bolesti crijeva. [100] Upale u kolo-
rektalnoj karcinogenezi poti¢u upotrebu antiinflamatornih tvari u kemoprevenciji
kolorektalnog karcinoma. Upotreba omega-3 viSestrukonezasi¢enih masnih kiseli-
na, primjerice eikosapentenoicne kiseline, kurkumina i resveratrola se u preklinic-
kim istraZivanjima pokazala korisna u kemoprevenciji karcinoma kolona. Zavrsena
je 2. faza klini¢kog ispitivanja, a rezultati faze 3 se upravo oéekuju. Cini se da upotre-
ba navedenih supstanci dovodi do smanjenja broja i veli¢ine adenomatoznih polipa
kod pacijenata s familijarnom adenomatoznom polipozom. [101]

Zakljucak

Protekih 20 godina izrazito je velik broj istrazivanja u in vitro i in vivo modeli-
ma, na zivotinjama i ljudima, koja proucavaju uc¢inak i mehanizam djelovanja ovdje
navedenih spojeva, ali i mnogih drugih. Spoznaje prikupljene istraZivanjima pri-
blizavaju nas odgovorima koje su to tvari koje mogu poluciti najbolju zastitu naseg
organizma od degenerativnih promjena koje prate starenje, promjena koje dovode
do progresije ateroskleroze ili promjena koje zdravu stanicu pretvaraju u malignu.
S obzirom da se radi o ¢itavom nizu razlicitih i sloZenih procesa za koji je potreban

202



Radovi Zavoda za znanstvenoistrazivacki i umjetnicki rad u Bjelovaru, sv. 7(2013), str. 189-211
Jasna Cerkez Habek: »Anti-aging« medicina: suvremene spoznaje i implementacija u svakodnevni Zivot...

veliki broj razlicitih enzimatskih sustava koji se mogu u nekim segmentima i prekla-
pati, jasno je da su navedena istrazivanja izrazito sloZena i da nema jedinstvene tvari
koja bi mogla istovremeno ostvariti sve Zeljene ucinke na zdravlje ¢ovjeka. Posebice
otezava dobro poznata recenica Marka Twaina da je dobro zdravlje puno vise od
pukog odsustva bolesti, od navedenih tvari se ocekuje i dobar osjecaj u vlastitom
tijelu koje funkcionira bez poteskoca uz obilje pozitivne energije. Jasno je da istra-
zivanja idu dalje, da nam trebaju tocni odgovori kada, kome i zasto i u kojoj dozi
mozemo propisati pojedini suplement, i s kojim konac¢nim ciljem i koje suplemente i
kako moZemo bez straha kombinirati. A do tada bez opasnosti mozemo preporuciti:
konzumaciju voca i povréa uzgojenog na tlu gdje zivimo, najbolje prema ekoloskim
smjernicama, jesti povrée u svim mogucim bojama i oblicima, dakle raznoliko, uz
gjelovite Zitarice i ribu, a znacajno manje konzumirati crveno i bijelo meso nego do
sada, jesti manje porcije uz odrzavanje idealne tjelesne tezine i svakodnevno kreta-
nje. Izbjegavati treba przenje te koristiti hladna preSana ulja. Voda je najbolje pice,
a konzumacija alkohola (najbolje vina) umjerena. TeSko da ¢e buducnost iznjedriti
takav suplement, koji ¢e mo¢i ponistiti sve negativne ucinke sto ih za sobom povlaci
pusenje. Zdravlje i dobar osjecaj se ne podrazumijevaju sami po sebi, moramo se
sami potruditi da ih steknemo i zadrzimo.
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“Anti-Aging” Medicine: The Newest Knowledge and its Implementation in the Everyday
Life with the Aim of Maintaining Health

Summary

By the progress in diagnostics and therapy in up-to-date medicine, the length of life
becomes prolonged; hence, the Republic of Croatia belongs to countries with very old
population. According to the data from the Croatian Bureau of Statistics, the share of the
population over 65 years of age in Croatia is 17.7 %, whereby our country “fits well” into
the average of the European Union, where 17.5 % of the population belongs to this age
group. By aging, the frequency of developing cardiovascular and malign diseases grows;
however, a change in the life style may prevent this from happening. The paper presents
the newest knowledge in the “anti-aging” medicine, the scientifically substantiated proof
of its impact on maintaining health, and the possibilities for its implementation locally,
adapted to the situation in the Bjelovar-Bilogora Country.

Keywords: length of life; cardiovascular diseases; malign diseases; “anti-aging” medi-
cine; maintaining health; the Bjelovar-Bilogora County.
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