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SaZetak

Cedevita vitaminski instant napitak, iz kategorije dodataka prehrani, ne samo da je trzisni lider u regiji, vec je i sinonim za ovu kategoriju
proizvoda. Jedan od kljucnih razloga, veé gotovo pedeset-godisnje uspjesnosti ovog proizvoda, sigurno je kontinuirani istrazivacki rad i ino-
vacije proizvoda. lako Cedevita Go! predstavlja jedinstven (European Patent No. 2167395) i specifican oblik pakiranja za klasicni vitaminski
dodatak prehrani, ipak, promatrajuci proizvod u cjelini s aspekta sastava, zahtjeva ekologije i novih trendova vezanih uz zahtjeve potrosaca,
neminovno se namece potreba za inoviranjem proizvoda.

Stoga je Cedevita d.o.o. sredinom 2016. godine pokrenula projekt Cedevita Healthy OTG. Cilj Projekta je bio Cedevitu GO! inovirati i
znacajno unaprijediti formulacijski, tehnoloski i oblikom pakiranja. Inovacijske aktivnosti u Projektu bazirale su se na trendovima u znanosti
o zdravlju i prehrani, te pozitivnim saznanjima i iskustvima postojeceg koncepta. Rezultat Projekta je nova grupa vitaminskih proizvoda iz ka-
tegorije dodataka prehrani, sa znacajno smanjenim udjelom Secera, 50% u odnosu na postojece proizvode, a funkcionalne karakteristike cepa
prilagodene su novoj formulaciji. Novi dizajn pakiranja omogucuje jednostavnije odvajanje i zbrinjavanje, sto s aspekta ekologije predstavlja
znacajno unapredenje.

S obzirom na izrazito visoke ciljeve Projekta, zahtjevne istrazivacko — razvojne aktivnosti, u realizaciju Projekta, kao partner na Projektu,
ukljucena je nasa vodeca istrazivacka i medunarodno najkompetitivnija nacionalna ustanova iz podrucja prirodnih znanosti i tehnologija — In-
stitut Ruder BoSkovié. Istrazivanja Instituta Ruder Boskovi¢ bila su usmjerena na provjeru stabiliteta, sastava i antioksidativne aktivnosti nove

formulacije.

Projekt Cedevita Healthy OTG je istrazivacko-razvojni projekt sufinanciran sredstvima Europske Unije iz Fonda za regionalni razvoj.

Sadrzaj ovog ¢lanka iskljuciva je odgovornost Cedevite d.o.o. i Instituta Ruder BoSkovic.

Uvod

Prehrana i proizvodnja hrane, posebno u razvijenim ze-
mljama, od davnina pa do danas zna¢ajno se promijenila. Me-
dutim, nasa urodena sklonost prema slatkom ostala je nepro-
mijenjena, a ,,slatki okus* gotovo da je postao opéi sinonim za
dobar okus hrane (Renwick i sur., 2016).

Slatki okus hrani daju zasladivaci: prirodni ili sintetski.
Pod pojmom prirodni zasladivac, najcesce se podrazumijeva
konzumni bijeli Seéer ili saharoza. Zbog prekomjerne konzu-
macije Secera, odnosno namirnica bogatih Secerom, Secer je
postao ,,javno zdravstveni problem® i jedan od uzroénika pre-
komjerne tjelesne mase i pretilosti. Pri tome su zasladena pica
(pi¢a koja sadrze Seéere iz bilo kojeg izvora) ve¢ vise godina
pod pove¢anom pozornosti kako javnosti tako i struke.

Pic¢a sa Sec¢erom samo su vrh sante leda (slika 1) i nikako
se ne smije zanemariti utjecaj na zdravlje ostalih ¢imbenika
kao sto su lose prehrambene navike, neuravnotezena prehrana
visoke energetske, a niske nutritivne vrijednosti, sjedilacki stil
zivljenja, neuroloski i genetski ¢imbenici, laka dostupnost hra-
ne, kultura, marketing prehrambenih proizvoda i mnogi drugi.
Tako veliki broj i izrazito sloZzena povezanost razli¢itih ¢cimbe-
nika ne daje mogucnost da se Secer kao jedini makronutrijent
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Slika 1. Shematski prikaz razlicitih cimbenika koji utjecu
na zdravlje, a povezani su s potrosnjom pica zasla-
denih se¢erom (SSB).
Figure 1. Schematic illustration of various health-related
factors associated with the consumption of swee-
tend sugar baverages (SSB)
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obiljezi glavnim uzro¢nikom pretilosti. Jo§ manje je vjerojatno
da ¢e se stavljanjem fokusa samo na jednu vrstu hrane (pica
koja sadrze Secer) rijesiti problem pretilosti kako u djece, kao
najrizi¢nije grupe potrosaca, tako i u odraslih (Arsenault i sur.,
2017).

U posljednjih nekoliko godina znanstvenici su dosli do
spoznaje kako je pretilost povezana s nizom kroni¢nih nezara-
znih bolesti kao §to su dijabetes tipa 2, sr¢ane bolesti ili neke
vrste karcinoma, koje su vodeéi uzrocnici prerane smrtnosti,
posebno u razvijenim zemljama svijeta (Tierney i sur., 2017).

Prema izvjeStaju Svjetske zdravstvene organizacije
(WHO) u 2016. godini je 39% (tj. 1,9 milijardi) odrasle svjet-
ske populacije bilo pretjerane telesne tezine, odnosno 13%
(650 milijuna) ih je bilo u skupini pretilih (WHO 2016). U
Hrvatskoj je pretilo 20,37% odraslog stanovnistva (20,14%
muskaraca i 20,60% Zena), od ¢ega u dobi od 45 do 54 godine
27,85% muskaraca i 32,82% Zena, prema objavama Hrvatskog
zavoda za javno zdravstvo, Odjela za prehranu, tjelesnu aktiv-
nost i prevenciju debljine, od sije¢nja 2018.

Negativni medijski napisi o Seceru posljednjih godina
znacajno utjeCu na stav potrosaca, tako da se vise od 60% eu-
ropskih potrosaca izjasnjava da pazi na unos Secera. Na glo-
balnom nivou 47% potroSaca traze proizvode sa smanjenim
sadrzajem ili bez dodanog $ecera, prema podacima navedenim
u preglednom radu Sugar: What next? iz 2017., istrazivacke
kuce Ipsos (Baley i sur., 2017).

To su dovoljno znacajni razlozi za prehrambenu industriju
da prosiri i poboljsa svoju ponudu, razvojem razli¢itih proizvo-
da sa snizenim udjelom Secera ili bez Secera, koristeci sladila
koja zadovoljavaju sve zahtjevnije potroSace.

Danas se u prehrambenoj industriji za postizanje slatkog
okusa koriste: prirodni zasladivaci biljnog podrijetla i umjet-
ni ili sinteticki zasladivaci. Pod prirodnim zasladiva¢ima po-
drazumijevaju se saharidi, Seceri, i pozeljniji su u odnosu na
sintetske zasladivace ili sladila koja se uglavnom koriste kao
zamjene za Seéere. Seceri su izvor energije (4 kcal/1g) dok su
sladila, izuzev poliola, bez kalorija. Ovo je glavni razlog poja-
Canog interesa i uporabe sladila. Pored slatkoce i energije, Se-
¢er ima niz drugih kemijskih i funkcionalnih svojstava: utjece
na boju, teksturu, rok valjanosti, sigurnost i kvalitetu u cjelini
prehrambenog proizvoda (Burgos i sur., 2016).

Da bi se smanjila koli¢ina Secera u prehrambenim proi-
zvodima, Secer se, djelomicno ili u cijelosti, zamjenjuje sladili-
ma. Pri tom se nastoji ostvariti osnovni cilj — smanjiti energet-
sku vrijednost proizvoda i ouvati slatkocu i pozeljna svojstva
proizvoda (Renwick i sur., 2016). Kako bi sladilo bilo idealna
zamjena za $ecer i na§lo svoju $iru primjenu u prehrambenoj
industriji, ono mora imati $to vise navedenih karakteristika
(Priya, 2011):

1. Profil slatkoce $to blizi Seceru

2. Ucinkovito u malim koncentracijama

3. Stabilno u tehnoloskim procesima proizvodnje hrane, po-
sebno u Sirem temperaturnom rasponu

4. Dobre topivosti

Stabilno tijekom roka valjanosti proizvoda

6. Ne stupa u nezeljene interakcije s drugim komponentama
proizvoda

7. Niske kalorijske vrijednost ili bez kalorijske vrijednosti

8. Dostupno i cjenovno povoljno

W

Svako sladilo ima svoj specifi¢ni profil okusa, karakteri-
stike, prednosti i nedostatke u usporedbi sa Se¢erom. Niti jedno
sladilo ili zamjena za Secer, kao pojedinacan sastojak, ne moze
nadomjestiti sve karakteristike i funkcionalna svojstva Secera.
Za postizanje optimalne slatkoée i okusa proizvoda, $to sli¢ni-
jeg Seceru, proizvodaci najcesce koriste razli¢ite kombinacije
i mjesavine sladila. Odabir jednog ili vise sladila ovisi o vrsti
proizvoda, tehnoloskom procesu, uvjetima uskladistenja, roku
valjanosti i ciljanoj cijeni proizvoda. Da se radi o izrazito za-
htjevnom i sloZzenom postupku dokazuju rezultati istrazivanja
Mintel-a provedenog 2016. godine u nekim zemljama Europe.
Na pitanje ,,Slazete i se da sladila ne daju tako dobar okus
hrani i pi¢ima kao Secer?* potvrdno je odgovorilo 22 - 30%
potrosaca u vise europskih zemalja (30% Poljaka, 29% Nije-
maca, 27% Spanjolaca, 27% Francuza i 22% Talijana) (Mintel,
2017).

Uporaba sladila u EU definirana je direktivom vije¢a EU
89/107/EC od 21.12.1988., dok direktiva 94/35/EC s dodat-
kom 2003/115/EC daje popis odobrenih sladila u razli¢itim
prehrambenim proizvodima ili kategorijama prehrambenih
proizvoda s maksimalno dopustenim koli¢inama.

Sva sladila dopustena u EU za uporabu u hrani, prije dobi-
vanja odobrenja su bila podvrgnuta sveobuhvatnom ispitivanju
na potencijalni toksikoloski u¢inak prema nacelima toksiko-
loskog ispitivanja aditiva. Njihova sigurnost za uporabu pro-
cijenjena je od strane Znanstvenog odbora EU za hranu (SCF)
i Agencije za hranu i poljoprivredu (FAO) / Stru¢nog odbora
za prehrambene aditive (JECFA) Svjetske zdravstvene organi-
zacije (WHO). Odbor (SCF) je bio znanstveni jamac za sigur-
nost prehrambenih aditiva za uporabu u EU od 1974. do oZuj-
ka 2003. Od travnja 2003. godine ovu odgovornost preuzela
je Europska agencija za sigurnost hrane (EFSA). Sveukupni
zakljucak je da su trenutno odobrena sladila koja se koriste u
EU (tablica 1) temeljito provjerena i zdravstveno sigurna, kao i
proizvodi koji sadrze sladila, pa ¢ak i kad se konzumiraju u ne-
realno velikim koli¢inama koje premasuju primjerene dnevne
unose (¢ak i do 100 puta). Dakle, sladila su sigurna —da li su i
pozeljna? Na ovo pitanje skrenuo je pozornost Nils-Georg Asp
jo§ 2006. godine u urednickom predgovoru ¢asopisa Scandina-
vian Journal of Food and Nutrition (Asp, 2006).
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Tablica 1. Dozvoljena sladila u EU, tehnoloska svojstva i primjena (Beltrami, 2018; The European Commission, 2018; Chatto-
padhyay i sur., 2014)

Table 1. Acceptable EU sweeteners, technological properties and application (Beltrami, 2018, The European Commission,
2018, Chattopadhyay i sur., 2014)

INTENZIVNA SLADILA/INTENSE SWEETENERS

Sladilo/ E-Broj/E- | Tehnolosko svojstvo Primjena/
Sweetener Number Applicaiton
Acesulfam K | E950 Dobro topiv u vodi, stabilan u ¢vrstom stanju, u kombinaciji s drugim Stolna sladila
sladilima ima sinergisti¢ki u¢inak na profil okusa, u veéim koncentracijama | Zamjena za
ima izrazen gorki i metalni naknadni okus Secer u razli¢itim
Advantam E969 Vrlo stabilan u krutom stanju, stabilnost ovisi o pH otopine, Ciste slatkoca ?;fl%:;?t?emn?h
bez naknadnog neprijatnog okusa, slatkoca se osjeti nesto kasnije i zaostaje pret
.. proizvoda, kao
nakon konzumacije " s
§to su razlicita
Aspartam E951 Stabilan u kristalnom obliku, slabo topiv u vodi, Cistog slatkog okusa, bezalkoholna
bez naknadnog neprijatnog okusa, umjerena slatkoca zaostaje nakon pic¢a, bomboni,
konzumacije, nestabilan u neutralnom pH podrucju i na visokim temp. slastice, deserti,
¢okoladni
Ciklamati E952 Vrlo stabilni u krutom stanju, topivi u vodi, slatkoca se brzo osjeti i ne ;?oi(;jocrilil
zaostaje nakon konzumacije, izrazen slabi gorko-slani okus, bez naknadnog & .
Zemovi, gume
neugodnog okusa . :
za zvakanje, ...
Neohesperidin | E959 Vrlo stabilan u otopinama razli¢itih pH vrijednosti, slatkoca se osjeti neto | Dodaci prehrani
DC kasnije i zaostaje dugotrajni gorko, hladni i slatki naknadni okus nakon
konzumacije
Neotame E961 Vrlo stabilan u krutom stanju, slabo topiv u vodi, Ciste slatkoca bez
naknadnog neprijatnog okusa, zaostaje izrazena, dugotrajna slatko¢a nakon
konzumacije
Saharini E954 Vrlo stabilni u krutom stanju i u otopini, lako topivi u vodi, slatkoéa se brzo
osjeti i ne zaostaje nakon konzumacije, gorko-slani naknadni okus
Steviol E960 Bijeli do svijetlo zuti prah, lako topivi u vodi, vrlo stabilni, nestabilni pri
glikozidi izrazito visokim temperaturama u razli¢itom pH podruéju pri ¢emu se gubi
slatkoca, izrazen gorko-slatki naknadni okus
Sukraloza E955 Lako topiva u vodi i stabilna u otopinama u Sirokom pH podrucju,
nestabilna na visokim temperaturama, slatkoc¢a se osjeti nesto kasnije 1
umjereno zaostaje nakon konzumacije, bez naknadno gorkog okusa
Taumatin E957 Topiv u vodi, stabilan pri termickoj obradi u Sirem pH podrucju, slatkoc¢a se
osjeti nesto kasnije i dugotrajno zaostaje slatko-gorki okus nakon konzumacije
POLIOLI/POLIOLS
Sladilo/ E-Broj/E- | Primjena/Application
Sweetener Number
Eritritol E968 Zamjena za Seéer u razli¢itim kategorijama prehrambenih proizvoda npr. proizvodi sa
smanjenom energetskom vrijednoscu, sa ili bez dodanih Secera kao Sto su:
Izomalt E422 . . .
bomboni (tvrdi, meki, ...)
Laktitol E965 fini pekarski proizvodi (kolaci, biskviti, ...)
ladoledi, deserti, ...
Maltitol E953 S acoledl, Cesert, ,
dzemovi, konzervirano voce, ...
Manitol E421 umaci, ...
liolicitol Stolna sladila
P,O iglicito E964 Dodaci prehrani
sirup
Sorbitol E420
Kslitol E967
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S obzirom na povecanu stopu pretilosti i dijabetesa, sladi-
la sigurno mogu biti vazna alternativa Seceru i drugim kalorij-
skim zasladivacima kao $to su med, glukozno-fruktozni sirup,
agava sirup, javorov sirup i sl. Sladila s niskom kalorijskom
vrijednost ili bez kalorijske vrijednosti, kada se koriste umjesto
Secera i kao dio uravnotezene prehrane, mogu biti koristan alat
za smanjenje unosa energije i regulaciju tjelesne tezine, a time i
smanjenje rizika za razvoj dijabetesa tipa 2, kardiovaskularnih
bolesti (CVD) i ostalih kroni¢nih nezaraznih bolesti.

U Europi su najc¢esce koristena sladila acesulfam K, aspar-
tam, ciklamat, saharin, sukraloza i steviol glikozidi (Renwick
isur., 2016).

Pocetkom 2000-tih mnoge nacionalne i internacionalne
zdravstvene organizacije odobrile su steviol glikozide za upo-
rabu u hrani i pi¢ima. Od tada primjena stevije i steviol gliko-
zida u prehrambenoj industriji raste. Europska agencija za si-
gurnost hrane (EFSA) odobrila je 2011. godine uporabu steviol
glikozida 95% u hrani i pi¢ima na nivou Europske unije.

Najvedéi rast proizvoda sa steviol glikozidima lansiranih na
trziste zabiljezen je u periodu od 2009. do 2015. godine: Naj-
vise ih je lansirano u Europi, zatim u SAD-u (Arthur, 2017). U
periodu izmedu 2012. 1 2017. godine postotak lansiranja novih
napitaka sa steviol glikozidima na globalnom trzitu porastao
je 161%, dok je postotak lansiranja novih prehrambenih pro-
izvoda sa stevijom, u istom periodu, porastao 57%. Takvom
rastu doprinijele su i dozvoljene tvrdnje u nekim zemljama kao
§to je ,,sladilo prirodnog podrijetla® (Shoup, 2017).

I u narednom razdoblju, prema podacima Euromonitora
objavljenim pocéetkom 2018., od 8 mega trendova u industriji
hrane i pica, jedan od najznacajnijih za prehrambenu industri-
ju, bit ée ,,zdravo zivljenje i povratak prirodi* uz konzumaciju
prirodno funkcionalne hrane, sa snizenim sadrzajem ili bez Se-
¢era (Euromonitor, 2018).

Potvrduju to i rezultati istrazivanja Mintel-a iz 2016. pre-
ma kojima 17% francuskih, 23% talijanskih, 26% poljskih i
31% Spanjolskih potrosaca pokazuje zanimanje za proizvode s
prirodnim, niskokalori¢nim sladilima kao $to je to npr. stevija
(Mintel, 2017).

Ako se promatra globalno trziste iz perspektive sladi-
la tada je ono u 2016. godini (Research and Markets, 2017a)
iznosilo 1,807 milijuna dolara, a ocekuje se da ¢e do 2023.
godine iznositi 2,134 milijuna dolara, sa godi$njim rastom od
2,3%. Rastuéa zdravstvena zabrinutost povezana sa sladilima,
kao Sto su aspartam i saharin, poticu interes potroSaca za pri-
rodnim sladilima. Steviol glikozidi uglavnom poti¢u rast po-
tro$nje kategorije ,,prirodnih* sladila s obzirom da ju potrosaci
dozivljavaju kao prirodniju od ostalih sladila, bez obzira na
sluzbenu kategorizaciju.

Takoder se prema Research and Markets (2017b) oéekuje
kako ¢e globalno trziste stevije i dalje rasti stopom rasta vi-
Som od 8% na godi$njem nivou u razdoblju od 2017. do 2022.
godine. Dok se za trziSte Europe procjenjuje da ée potros$nja
stevije rasti godi$njim stopom od 4,3% i najvise ¢e ovisiti o
primjeni stevije u proizvodnji pica, zapakiranih prehrambenih
proizvoda, stolnih sladila, dodataka prehrani, pekarskih i mli-
jecnih proizvoda (Sweet Green Fields, 2017).

Svrha i rezultati Projekta

lako Cedevita multivitaminska zrnca, dobro poznata na
ovim prostorima, sadrze umjerenu koli¢inu Secera (6 — 7% u
priredenom napitku), Cedevita d.o.o., kao drustveno odgovo-
ran proizvodac hrane, pica i dodataka prehrani, odlucila je re-
formulirati svoj najznacajniji proizvod i smanyjiti udio Secera za
50%. Pored smanjenja Secera cilj je bio o¢uvati funkcionalna i
organolepti¢ka svojstva §to bliza svojstvima proizvoda posto-
jeceg Cedevita asortimana. Takoder je bilo vazno razviti i de-
finirati procesne parametre koji ¢e dati proizvode tehnoloskih
karakteristika $to blizih postoje¢im (veli¢ina Cestica, nasipna
gustoca, protocnost, ...) i zadrZati postojeci rok valjanosti.

Na osnovu trendova u prehrani i prehrambenoj industri-
ji, literaturnih podataka o primjeni, stabilnosti i inerakcijama
s drugim sastojcima u proizvodima (Kroyer, 2010) te vlastitih
razvojnih aktivnosti, kao supstitut za dio SecCera odabrano je
sladilo steviol glikozidi.

Uredba komisije EU br. 231/2012 o utvrdivanju specifi-
kacija za prehrambene aditive propisuje ,,najmanje 95 % stevi-
ozida, rebaudiozida A, B, C, D, E i F, steviolbiozida, rubuzo-
zida 1 dulkozida na suhoj osnovi“. Tijekom razvoja proizvoda
testirani su steviol glikozidi razli¢itih stupnjeva Cistoce (95, 97
1 98%) 1 od razli¢itih proizvodaca. Najbolji steviol glikozidi
odabrani su na temelju ocjene senzorskih karakteristika proi-
zvoda. Nove proizvode ocjenjivao je educirani tim senzorica-
ra koristeci vlastito razvijenu metodu za senzorsku procjenu,
a kao referentni uzorci koristeni su postojeci proizvodi. Cilj
testiranja je bio odrediti nivo razlike izmedu uzorka i standar-
dnog proizvoda, usporedbom i ocjenjivanjem slijedecih para-
metara: miris, efervescencija, aroma, kiselost, slatkoéa, punoca
i naknadni okus napitka. Nivo razlike svakog navedenog para-
metra ocjenjivan je ocjenama u rasponu od -2 do 2. Pri tome
,»0 znaci da nema razlike izmedu uzorka i standarda, ocjene -2
i -1 oznacavaju premalo izraZen, a ocjene 1 1 2 prejako izrazen
ispitivani parametar u odnosu na standard. Odabrani su uzorci
s utvrdenim najmanjim razlikama u ocjenjivanim parametrima.

Procesni parametri, prvo su definirani i provjereni nizom
pokusa na laboratorijskom uredaju za granulaciju u vrtloznom
sloju, a zatim su provedeni pokusi u proizvodnim uvjetima.
Uspjesnost procesa izrade procijenjena je kroz ocjenu karak-
teristika dobivenog proizvoda. Tehnoloske karakteristike do-
bivenih novih proizvoda testirane su prema metodama i za-
htjevima definiranim Europskom farmakopejom (European
pharmacopoeia, 2017).

Rezultati mjerenja nasipne gustoce (bez i sa potresiva-
njem), veliine Cestice, te proto¢nosti odredivanjem kuta pole-
gnuéa (angle of repose) 1 brzinom protjecanja (flow rate) odgo-
varali su postavljenim granicama za tehnoloske karakteristike
proizvoda iz standardnog asortimana i navedeni su u tablici 2.
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Tablica 2. Rezultati tehnoloSkih karakteristika nove grupe proizvoda Cedevita healthy OTG
Table 2. Technological characteristics results of products group Cedevita healthy OTG

Cedevita healthy OTG

Nasipna gusto¢a/Bulk density (g/L)

Proto¢nost/Flowability

proizvodi / Cedevida healthy

Bez potresivanja /
OTG products

Bulk density

Sa potresivanjem /
Tapped bulk density

Brzina istjecanja/
Flow rate (s/100g)

Kut polegnuc¢a/Angle
of repose (°)

Okus narance

Okus limuna

Okus bazga-limun

610 - 625
Okus limeta

Kids, okus naranca

Kids, okus tropic

694 - 757

2,5-3,0 40,7 - 43,5

Nakon razvojno formulacijskih aktivnosti, uspjesno defi-
niranih fizickih, kemijskih i senzorskih karakteristika, tehno-
loskih i procesnih parametara, izradeni su uzorci novih formu-
lacija Cedevita Healthy OTG. Uzorci su podvrgnuti testiranju
stabilnosti, nizu in vivo testiranja, uklju¢ujuéi i antioksidativnu
aktivnost novih formulacija, na Institutu Ruder Boskovic.

Potencijalna antioksidativna
aktivnost nove formulacije

Antioksidansi su spojevi/tvari koji mogu sprijeciti oSte-
¢enja u tkivima i stanicama rezultiranih prekomjernim oslo-
badanjem slobodnih radikala u mitohondrijima. Antioksidansi
se in vivo aktiviraju najéesce kao odgovor na oksidativni stres
izazvan prekomjernom sintezom slobodnih radikala, te se naj-
CeSce stvaraju na mjestu nastanka slobodnih radikala. Takve
antioksidanse zovemo endogeni antioksidansi i oni su u pravilu
antioksidativni enzimi (SOD, Kat i GPx). Medutim, neki od
antioksidansa se mogu unositi u organizam putem hrane i vode
te tada govorimo o egzogenim antioksidansima medu koje
ubrajamo i vitaminske pripravke kao §to je Cedevita i nova
formulacija Cedevite s manjim udjelom Seéera.

Same antioksidanse mozemo prema mehanizmu djelova-
nja u organizmu podijeliti na:
1. neenzimske antioksidanse,
2. enzimske antioksidanse,
3. neenzimski antioksidansi (,,Cistaci slobodnih radikala“
engl. ROS scavengers)

1. Neenzimski antioksidansi najée$ée vezu ione metala
u stanici i u stani¢noj okolini te time blokiraju stvaranje tok-
sicnih molekula hidroksilnog radikala, putem Fentonove i Ha-
berWeissove reakcije. U antioksidanse te skupine ubrajamo
tkivne proteine kao $to su feritin, transferin, L-arginin, metal-
keliraju¢i proteini, i drugi.

2. Enzimski antioksidansi su izravno ukljuceni u neutrali-
zaciju reaktivnih kisikovih i dusikovih vrsta (ROV i RNS), te
kataliti¢ki razgraduju slobodne radikale. U tu skupinu antioksi-
dansa ubrajamo: superoksid dismutazu (SOD), katalazu (Kat),
glutation peroksidazu (GPx).

3. Neenzimski antioksidansiiz skupine ,,Cistata“ slobodnih
radikala su posljednja i najzastupljenija skupina antioksidanasa.
Najpoznatiji pripadnici ¢istaca su vitamini i to najvise vitamini
A, C, E. VitamineC i E moZemo nadi i u sastavu Cedevite. U istu
skupinu ubrajamo i brojne fenole i polifenole prirodnog porije-
kla. Naposljetku, u ovoj skupini nalazi se i reducirani glutation
(GSH) kao najucinkovitiji antioksidans te skupine i vjerojatno je
najpotentnija obrambena molekula unutar stanice te djeluje kao
snazan ¢ista¢ slobodnih radikala/RKV-a.

Posebno treba spomenuti takozvanu veliku trojku antiok-
sidansa (od kojih su dva zastupljena u Cedeviti, eng. "big three
antioxidans"):

3.1. Vitamin E je glavni antioksidans topiv u mastima i
ima vaznu ulogu u zastiti membrana stanica od oksidativnog
oSte¢enja. Njegova je osnovna zadaca hvatati/Cistiti peroksi-
radikale.

3.2. Vitamin C ili askorbinska kiselina je antioksidans
topiv u vodi koji djeluje na smanjenje slobodnih radikala iz
razlicitih izvora. Izuzetno je vazan u reakciji recikliranja radi-
kala vitamina E koji nastaje u reakciji vitamina E sa slobodnim
radikalima.

3.3. Glutation je najvazniji antioksidans za staniénu obra-
nu od oste¢enja uzrokovanih slobodnim radikalima. Glutation
je tripeptid (glutamil-cysteinyl-glicin) koji sadrzi SH skupinu
koja nakon oksido-redukcijske reakcije medusobnom vezom
tvori oksidirani oblik GSSG, dok je njegova reducirana GSH
forma glutationa snazan antioksidans.

Obzirom da je u novoj formulaciji smanjen udio $eéera u
granulatu Cedevite te isti zamijenjensteviol-glikozidima koji
su zasladivaci biljnog porijekla dobiveni ekstrakcijom iz ste-
vije, napravljen je niz eksperimenata stabilnosti nove formu-
lacije.

Stabilitet nove formulacije

Na stabilnost vitamina, bilo pojedinacnih ili u smjesama,
utjecu razli¢iti faktori poput temperature, relativne vlaznosti zra-
ka, pH vrijednosti medija, svjetlosti, prisutnosti kisika i trajanja
skladiStenja. Tako je askorbinska kiselina vrlo osjetljiva na vla-
gu i kisik, piridoksin i folna kiselina na povisenu temperaturu,
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a tiamin na visoke pH vrijednosti. Raspadanje vitamina znaci i
njihovu manju biodostupnost u organizmu nakon konzumacije
napitka §to smanjuje njegovu vrijednost. Stoga je kod razvoja
novog proizvoda ovog tipa nephodno provesti testiranje stabil-
nosti kako bi se dobio uvid u promjene kemijskog sastava mul-
tivitaminskog pripravka kroz vrijeme na temelju ¢ega se daju
smjernice o pravilnom nacinu skladistenja gotovog napitka te
procjenu roka trajanja. Proizvod Cedevita Healthy OTG dizaj-
niran je tako da je granulat za pripremu napitka smjesten u po-
sebnom ¢epu bocice, a voda u njenom donjem dijelu, ¢ime do
trenutka otvaranja nema kontakta vitamina s vodom. Donji dio
Cepa koji odvaja granulat i vodu izraden je od kompozitnefolije
sa slojem aluminija. Pretpostavlja se da duze skladiStenje odno-
sno transport u neadekvatnim uvjetima povisene temperature i
vlage moze potaknuti raspadanje vitamina.

Istrazivanja vezana uz stabilnost, sastav i potencijalnu
antioksidativnu aktivnost nove formulacije provedena su u tri
djela:

«  Stabilitet
*  Kemijski sastav HPLC Maldi
»  Ucinak nove formulacije in vivo

Kako bi se istrazio utjecaj poviSene temperature i vlaz-
nosti zraka na stabilnost vitamina u tri formulacije granulata
(Cedevita Standard i dvije nove formulacije: Cedevita Healthy
OTG CC i Cedevita Healthy OTG 51N) provedeni su testovi
stabilnosti gotovih proizvoda tj. originalno zatvorenih bocica u
klima-komorama s periodickim uzorkovanjem i semikvantita-
tivnom analizom vitamina metodom tekuc¢inske kromatografije
visoke djelotvornosti (HPLC).

Mjerenja otpornosti/stabilnosti uzorka Cedevite radi se u
komori Climacell comfort (slika 2), volumena 111 dm?, koja
omogucuje kontrolu konvekcije zraka te odrzavanje konstan-
tne temperature u rasponu 0°C < ¢ < 99,9°C (+/- 0,5°C) i rela-
tivne vlaznosti 10% < RH < 90% (+/- 3%). Komora posjeduje
integrirani prikljucak za printer i PC-software za MS-Windows
$to omogucéuje pracenje zadanih postavki temperature i vliage
(slika 3).

Kvalitativna metoda identifikacije relativnog sastava
uzorka Cedevite provedena je na spektrometru Varian Cary
100 Bio (UV/VIS spektri) (tablica 3).

CLIMACELL

Volumen: 111 lia
Radna temperatura:

bez viage: 0.0° C do §9.8°C
uz viagu: 10° Cda 80,0 °C

Kontrola viage:
10— 90 % RH

Mikroprocesorski
kontroliran proces viadenja i
odviativanja,

& programa, programirani
ciklusi

Software za dokumentaciju
PC-softwan: za MS-Windows

Slika 2. Climacell comfort komora
Figure 2. Climacell comfort chamber
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Slika 3. Graf uvjeta u testu stabilnosti dobiven u Climacell comfort komori
Figure 3. Chart of the stability test conditions obtained in the Climacell comfort chamber

1z slike 2 i 3 vidljiv je rad komore na 40°C uz relativhu
vlagu 75% RH u okviru dozvoljenih odstupanja. Prilikom uzi-
manja uzorka i otvaranja vrata komore vidi se pad %-tka vlage
i temperaturni-skok +2 °C, a nakon zatvaranja vrata temperatu-
ra i vlaga se stabiliziraju kroz ~8 min.
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Tablica 3. Srednje vrijednosti® UV/VIS maksimuma (2/nm) i apsorbancija (Abs) za 3 uzorka iz grupa: Cedevita standard (ST),
Cedevita Healthy OTG (CC) i Cedevita Healthy OTG (51N) za 0.5 i 1-3 mjeseca

Table 3. Mean values® of UV/VIS maximum (2/nm) and absorbance (Abs) for 3 samples from groups: Cedevita Standard (ST),
Cedevita Healthy OTG (CC) and Cedevita Healthy OTG (51N) for 0,5 and 1-3 months

Vrijeme cedevita ST (tri uzorka) / cedevita CC (tri uzorka) / cedevita SIN (tri uzorka) /
(mjesec) / cedevita ST (three samples) cedevita CC (three samples) cedevita 51N (three samples)
Time (month) Mnm Abs Mnm Abs Mnm Abs
0.5 255 0.18 256 0.44 250 0.59

1 259 0.24 250 0.47 248 0.57

2 260 0.22 250 0.44 247 0.48

3 263 0.24 247 0.49 246 0.48

* tri mjerenja iz tri razlicite boce istog uzorka Cedevita / * three measurements of three different bottles of the same Cedevita sample

Iz tablice 3 vidljivo je da su srednje vrijednosti UV/VIS
maksimuma uzoraka Cedevite standard (ST) u rasponu od
A, ~255-263 nm uz absorbanciju Abs=0.18 — 0.24; Cede-
vite Healthy OTG (CC) A =247-256 nm i Abs=0.44-0.49
i Cedevite Healthy OTG (51N) A =246-250 nm i Abs =
0.48-0.59.

Dobiveni rezultati s malim razlikama u apsorbanciji i po-
macima UV/Vis maksimuma istog uzorka unutar svake skupi-
ne Cedevite ukazuju na stabilnost svih testiranih formulacija.
Vidljive varijacije se mogu objasniti velikom osjetljivoséu UV/
VIS metode s obzirom na male promjene u koncentracijama
pojedinih komponenata uzorka.

Kemijski sastav HPLC Maldi

Cedevita sadrzi osam vitamina uglavnom dobro topljivih
uvodi (C, B, B,, B,, B,, B, B,, B,,) i jedan slabo topljiv (E,
u formi tokoferil-acetata). Pri razvoju kromatografske metode
provedene sa zasebnim otopinama i smjesom ¢istih vitamina
podjednakih koncentracija nastojalo se obuhvatiti istovremeno
pracenje svih analita u jednoj analizi i s jednom pripremom
uzorka (tablica 4). Najbolji uspjeh postignut je upotrebom po-
larne C18 kolone uz gradijentni nacin eluiranja (HPLC sustav
Agilent 1200 s PDA detektorom, Kolona: Waters Atlantis™
dC18, 4.6 x 250 mm, 5 pm, termostatirana na 25°C).

Tablica 4. Odredivani vitamini u granulatu Cedevite s pripadajuéim retencijskim vremenima i valnim duljinama na kojima se

detektiraju
Table 4. Vitamins determined in the Cedevita granulate with related retention times and detected wavelengths
Analit t,/ min RRT'! Detekcija / nm
Askorbinska kiselina (C) 3.6 3.77 268
Tiamin (B,) 7.1 1.91 268
Riboflavin (B,) 15.2 0.89 268
Nikotinska kiselina (B,) 4.4 3.09 268
Ca-pantotenat (B,) 13.1 1.03 220
Piridoksin (B,) 10.0 1.36 268
Folna kiselina (B,) 15.6 0.87 268
Tokoferil-acetat (E) 36.4 0.37 290
Cijanokaobalamin (B ,) 13.6 - 268

'Relativno retencijsko vrijeme (RRT) =t (ISTD) / t, (analita) / 'Relative retention time (RRT) = t,(ISTD) / t,, (analite)

Na temelju usporedbe visina i povrsina pikova te retencijskih
i relativnih retencijskih vremena kromatogramima (podaci nisu
prikazani) uzoraka podvrgnutih testiranju stabilnosti pri uvjetima
povisene temperature i vlaznosti moze se zakljuiti sljedede:

U uzorcima Cedevite tipa Standard, i nove formulacije
CC i 51N podvrgnutim normalnom rezimu testiranja stabilno-
sti pri 30°C i 70% RH tijekom Sest mjeseci nema znacajnih
promjena u koncentraciji odredivanih vitamina niti pojave raz-
gradnih produkata.

U¢inak nove formulacije in vivo

Rezultati in vivo testiranja novih formulacija Cedevite
(Cedevita standard, Cedevita Healthy OTG (CC), Cedevi-
ta Healthy OTG (51N)) prikazani su na slici 4. i 5. Rezultati
prokazuju razinu glukoze te tjelesnu tezinu nakon dugotrajnog
tretiranja in vivo novim formulacijama Cedevite (CC i 51N u
odnosu na kontrolne skupine K0 i K1).
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Slika 4.  Tezina eksperimentalnih Zivotinja
Figure 4. Experimental animal weight
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Slika 5. Koncentracija glukoze u krvi Zivotinja
Figure 5. Glucose concentration in animal blood

Iz slike 4 i 5 vidljivo je da su varijacije u tjelesnoj tezini
u svim skupinama u dozvoljenim i o¢ekivanim granicama, dok
je razina glukoze u rasponu od 6-8 nm/l u granicama normale
za zivotinje koje su imale stalan pristup hrani.

Slika 6 pokazuje kretanje razine antioksidativnog enzima
superoksid dismutaze (SOD) tijekom eksperimenta, nakon 7,
28 148 dana.
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Slika 6. Razina SOD antioksidativnog enzima nakon dugotrajnog tretiranja in vivo novim formulacijama (Cedevita standard
K1, Cedevita Healthy OTG (CC), Cedevita Healthy OTG (51N) nakon 7, 28 i 48 dana

Figure 6. Level of SOD antioxidant enzyme after long-term in vitro treatment with new formulations (Cedevita standard K1, Ce-
devita Healthy OTG (CC), Cedevita Healthy OTG (51N) after 7, 28 and 48 days

1z slike 6 vidljivo je da se SOD aktivnost u svim testira-
nim formulacijama Cedevite bitno ne razlikuje od kontrolnih
vrijednosti KO i K1. Isto tako primjetan je ukupni porast SOD
aktivnosti u ovisnosti 0 vremenu tretmana s najvisim vrijed-
nostima nakon 48 dana i to u svim testiranim formulacijama.

Zakljuéci

Rezultat uspjesnih razvojno istrazivackih aktivnosti je
nova grupa Cedevita proizvoda iz kategorije dodataka prehra-
ni, sa smanjenim udjelom Secera (3% u priredenom napitku,
§to je 50% niza koli¢ina u odnosu na postojece proizvode),
razli¢itih okusa: naranca, limun, bazga-limun i limeta, te dva
okusa namijenjena djeci: naranca i tropic.

Rezultati istrazivanja vezanih uz stabilnost, sastav i po-
tencijalnu antioksidativnu aktivnost nove formulacije pokazali
su da je nova formulacija s manjim udjelom Secera zadrzala
sve povoljne ucinke na zdravlje ljudi.

Plasiranjem ovih proizvoda na trziste omogucit ¢e se po-
trosac¢ima da uz ve¢ postoje¢e doprinose Cedevite, koji proi-
zlaze iz sastava i sadrzaja vitamina, lak$e upravljanje unosom
kalorija, tjelesnom tezinom i cjelokupnim zdravljem.
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