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NIEKTORE FIZJOLOGICZNE I BIOCHEMICZNE ASPEKTY
NIEDOBORU WITAMINY A

Réznorodno$é zmian patologicznych, zwigzanych z niedoborem wita-
miny A, takich jak: zahamowanie wzrostu, uszkodzenie systemu nerwo-
wego, zaburzenie wzroku i rozmnazania, wskazujg na ztozonos¢ funkcji
biologicznych jakie spelnia witamina A w organizmach zwierzat i ludzi.
Zwigzane jest to miedzy innymi z tym, ze witamina A wystepuje w wielu
biologicznie czynnych formach, ktére powstajg bgdz w wyniku enzyma-
tycznej konwersji jej prekursoréw, lub tez wskutek przemian witaminy
A obecnej juz uprzednio w organizmie.

Przewazajaca iloéé spozywanej witaminy A pochodzi z pasz roslinnych
i srodkéw spozywczych, w ktérych zawarte sg jej prekursory, zwane ka-
rotenowcami. Sg to zwigzki alifatyczne lub alicykliczne, powstate przez
kondensacje czasteczek pirofosforanu izopentenylu. Sprzezone wigzania
pomiedzy atomami wegla tworzg uklad chromoforowy, nadajacy tym
zwiazkom barwe. Zdolnos¢ do konwersji w witamine A maja tylko te ka-
rotenowce, kiére zawierajg w czgsteczce przynajmniej jeden pierscien
p-jonowy. Wéréd nich najwieksza aktywnosc biologiczng wykazuje f-ka-
roten o czasteczce zlozonej z dwu pierscieni f£-jonowych, polaczonych lan-
cuchem polienowym. Aktywnosc biologiczng niektorych karotencwcow
przedstawiono w tabeli 1.

B-karoten jest ponadto najobficiej wystepujacym karotenowcem w
produktach spozywczych i paszach.

W wyniku badan przeprowadzonych w USA * stwierdzono, ze prze-
cietna dieta dostarcza okoto 7500 jednostek witaminy A (;.m.**) dziennie,
7 czego ponad 3500 j.m. pochodzi z warzyw i owocow, 2000 j.m. z tlusz-
czéw statych, olejow i produktéw mlecznych i 2000 j.m., z miesa, jajiryb.
Z tej ilosci przeszio 50% witaminy A pochodzilo z jej prekursorow (w tym
okoto 90% z B-karotenu). W Wielkiej Brytani 30% lub nawet 50%0 prowi-
taminy A pochodzi z owocoéw i warzyw ™.

W Indii czyni sie ostatnio usitowania, by zwigkszy¢ spozycie roslin lis-
ciastych w celu pokrycia zapotrzebowania na witamine A. Problem ten

* — dane cytowane za J.C. Bauernfeind (2) '
jm.** — jednostka migedzynarodowa; odpowiada 0,3 ug retinolu lub 0,6 ug B-karotenu.
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Tabela

Aktywno$é biologiczna niektérych karotenowcéw (2, 37)

| Aktywnoéé biologiczna
w stosunku do B-karo-

SArolenowes tenu, ktérego aktyw-
no$é przyjeto za 1009,
B-karoten 100
a-karoten 50—54
neo-f-karoten U 38
neo-f-karoten B 53
v-karoten 42—50
pro-y-karoten 43
likopen nieakt.
4-hydroksy B-karoten 48
kryptoksantyna 57
luteina nieakt.
zeaksantyna nieakt.
5, 6, 5, 60 dwuepoksyd B-karotenu 15
echinenon 44

w aspekcie wykorzystania lisci drzew jako paszy, badano réwniez w Pol-
sce (36).

Jak widaé z przytoczonych danych, karotenowce sg wiec, bardzo waz-
nym zrédltem prowitaminy A w Srodkach spozywczych i paszach.

Konwersja p-karotenu w witamine A zachodzi gtéwnie w btonie $lu-
zowej jelita cienkiego [50% udzialu przemiany w skali calego organizmu
(13, 17)], a takze, cho¢ w mniejszym stopniu w watrobie. Czgsteczki -ka-
rotenu rozpadajg sie poprzez symetryczne rozczepienie, lub niesymetry-
czne, ze stopniowa degradacja na drodze koncowego utlenienia (10, 11, 12,
20). W obu przypadkach jako produkt posredni powstaje retinal, ktory
ulega dalszym przemianom (rys. 1).

Biochemiczng role retinalu, a wlasciwie jego izomeru geometrycznego
neoretininy b, wyjaéniono juz w procesie widzenia (35). Natomiast w dal-
szym ciggu pozostaje niewiadomym mechanizm zmian patologicznych sy-
stemu nerwowego, zaburzen wzrostu, rozwoju i rozmnazania. Poniewaz
od dawna znane s3 produkty przemian retinalu, przypuszcza¢ mozna, ze
one réwniez wykazujg biologiczna aktywnosé. Badania fizjologicznej roli
kwasu retinowego potwierdzily te przypuszczenia, dajac dos¢ obszerny
i na og6l zgodny material doswiadczalny.

W badaniach u szczuréw Dawling i Wald (6) stwierdzili, ze kwas ret-i—
nowy stymuluje normalny wzrost, zachowujac dos¢ dobry stan zdrowia
zwierzat. Nie potwierdzili oni natomiast, udzialu tego zwiazku w two-
rzeniu sie kompleksu bialkowo-karotenowego czyli rodopsyny. W konse-



Niektoére fizjologiczne i biochemiczne aspekty niedoboru wit. A 63

w
/ J3-karoten

NN s CHO

B-Apo-8-karotenal

WWCDUH
S3-A

po-8"-kwas karptenow

dehydrogenaza
karotenowa

RV NN

ﬂ*Apa -12°k arafana/ L
/3~Apa 12*kwas karotenowy
WUHO
linal (zome/'ala N

[
aksydaza ;
WUUUH reduktaza  ~ ) R
kwas retinowy T-cis retinal -~ cyp
AN o1 opsyna
St clemnose
etino
P Rodopsyna
(purpura werokowa)
Wwfzc/m
Ester retinylu

Rys. 1. Droga przemian ﬁ-karotenu 1 witaminy A (2)

kwencji szczury zapadaly na tzw. kurzg sSlepote, a po pewnym czasie cal-
kowicie tracity wzrok.

Podobne wyniki otrzymali Thompson i Howell w badaniach na drobiu
(30). Wykazali oni ponadto, ze zarodki jaj kurzych, ktére poczgtkowo roz-
wijaly sie prawidlowo, po 48 godzinach inkubowania zaczely obumierac.
Tiumaczgc ten fakt autorzy podali hipoteze, ze kwas retinowy zawarty
w diecie nie jest przenoszony do jaja i zarodek pozbawiony jest witami-
ny A. Dodatek retinolu do diety cofal objawy niedoboru.

 Niektérzy badacze twierdza, ze nawet niewielki nadmiar kwasu reti-
nowego jest toksyczny [kilkaset razy bardziej toksyczny niz retinol (31,
32)]. Zalezy to jednak od wielkosci dawki bowiem jak wykazaty badania
(16) duze dawki retinolu i kwasu retinowego sg tak samo toksyczne.

Ogolnie jednak mozna stwierdzi¢, ze problem aktywnosci biologicznej
kwasu retinowego nie jest jeszcze w pelni poznany. Dotychczasowe bada-
nia potwierdzily natomiast, ze forma ta nie uczestniczy w procesie wi-

dzenia (33, 6, 19).
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Obszerniejsze omoéwienie funkcji i metabolizmu - kwasu retinowego
mozna znalez¢ w artykule Barankiewicz i Miler (1).

Pewne znaczenie fizjologiczne zwigzane z aktywnoscig biologiczng wi-
taminy A moze mieé¢ wykryty przez Dunagina i wsp. (7) B-glukuronid
kwasu retinowego (rys. 2).

UH Rys. 2. Wzér f-glukuronidu kwasu
retinowego

Autorzy ci okreslili ten zwigzek jako produkt metabolizmu kwasu re-
tinowego tworzacy sie glownie w watrobie i w jelicie. Nath i Olson (25)
w eksperymentach przeprowadzonych na szczurach stwierdzili, ze zwig-
zek ten podawany w do$¢ duzych dawkach (27 pg) wyraznie wptywat na
wzrost zwierzat. Na tej zasadzie ocenili oni jego aktywnos¢ biologiczng na
30—100% aktywnosci retinolu i kwasu retinowego.

Badania objawow patologicznych zwigzanych z niedoborem witami-
ny A, wykazaly jej $cisly zwigzek z metabolizmem biatka. Do§wiadczenia
przeprowadzone u ludzi wykazaly, ze brak witaminy A i niedostateczna
ilo$¢ bialka w pokarmach sg ze sobg Scisle zwigzane.

Eadania na zwierzetach (27) wykazaly, ze witamina A wplywa na syn-
teze in vivo bialek surowicy krwi oraz in vitro na synteze biatka w miegs-
niach, synteze glikoproteidéw w blonie komoérkowej i synteze glikopro-
teidow w blonie §luzowej. Mechanizmy przez ktore witamina A wplywa
na metabolizm bialka s3 jeszcze nie znane. Nie jest takze wiadomo czy
wplyw na synteze bialka jest posredni czy tez bezposredni. Zeby to wy-
ja$ni¢ Roels i wsp. (28) studiowali wlaczanie znaczonych 14C aminokwa-
séw do bialek, w tkankach szczuréw karmionych dietg z fizjologiczng za-
warto$cig witaminy A oraz dietg z niedoborem tej witaminy. W chwili
gdy wystgpily wyrazne braki witaminy A zwierzeta zabijano i usuwano
przepony, ktére wymywano buforem i inkubowano w obecnosci amino-
kwaséw znaczonych 14C. Okazalo sie, ze szybko$¢ pojawiania sie w biatku
metioniny 14C i 14C fenyloalaniny byla wyzsza u szczuréw karmionych
dietg z fizjologiczng dawkg witaminy A.

Wyniki Roelsa potwierdzili De Luca i wsp. (4), ktéorzy badali biosyn-
teze bialka w blonie $luzowej jelita szczura. Autorzy ci doszli ponadto
do wniosku, ze biosynteza zwiazana z blong jest intensywniejsza niz bio-
synteza poprzez wolne polirybosomy jelita. Witamina A bierze zatem
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udzial w tworzeniu sie biatka posrednio w etapie translacji. W innych
badaniach De Luca i wsp. (5) stwierdzili, ze mannolipid syntetyzowany
in vitro przez frakcje z watroby szczura, obfita w blone komoérkows, wo-
bec 14C retinolu i *C GDP mannozy zawieral jaki§ polarny metabolit re-
tinalu 1C, jak réwniez mannoze !“C. Retinol indukowal w tym przypadku
biosynteze mannolipidu, a takze biosynteze glikoproteidu z GDP man-
nozy uprzednio roztozonej do mannozy. Te wyniki sugerujg, ze witamina
A lub jeden z jej metabolitéw, speinia posrednio wazng funkcje w pro-
cesie biosyntezy glikoproteidow.

Wielu autoréw wskazuje réwniez na fakt, ze niedobér bialka w po-
karmach wplywa na znacznie gorsze wykorzystanie z nich witaminy A
(8, 9, 27).

Badania przeprowadzone przez Bergera i in. (3) wykazaly ponadto, ze
absorpcja witaminy A przez organizm szczura (mierzona testem watro-
howym) byta o 50% bardziej wydajna z kompleksu kazeinowego, niz z roz-
tworu olejowego tej witaminy. W innej pracy (18) otrzymano podobne
zaleznosci, co potwierdzitoby hipoteze lepszej absorpcji witaminy A
z komplekséw- bialkowych, niz z jej roztwordéw olejowych.

Uogoélniajagc wyzej przedstawione wyniki badan, mozna stwierdzi¢, ze
istnieje bliska zalezno$¢ pomiedzy poziomem witaminy A 1 biosyntezg
bialka oraz pomiedzy poziomem biatka i absorpcjg tej witaminy przez
organizm. Zaleznosci te wymagajg jednak dalszych badan, bowiem do-
tychczas nie stwierdzono biochemicznych przyczyn ich wystepowania.

Podobne wzajemne powigzania metaboliczne mozna zaobserwowac po-
miedzy witaming E, a f-karotenem i witaming A. Juz w 1940 roku Moore
(24), a p6zniej Sherman (29) zaobserwowali, ze witamina E sprzyja stabi-
lizacji zapasow witaminy A i karotenu w organizmie. Jednakze nastepne
badania (15, 26) wykazaly, ze wykorzystanie karotenu z roslin jest funk-
cja zawarto$ci w nich witaminy E, poniewaz zwiekszenie jej zawartosci
powodowalo obnizenie sie stopnia wykorzystania karotenu.

Inni badacze (21, 22) wykazali ponadto, ze wzrost zawartosci tokofe-
rolu we krwi i tkankach powoduje hamowanie procesu konwersji karo-
tenu i jego produktéw rozpadu do witaminy A. Nowsze prace (14, 34)
dowodza, ze funkcja tokoferolu odnosnie stabilizacji zapaséw witaminy A
w  watrobie, uzalezniona jest od poczgtkowej zawartosci tej witaminy
w narzadach. Przy niewielkich jej zasobach w watrobie nie zaobserwo-
wano dodatniego wptywu tokoferolu. Natomiast przy wysokiej zawartosci
witaminy A dodatek tokoferolu wyraznie zmniejszal zapasy tej witaminy
w watrobie. Wzajemne powigzanie metaboliczne witaminy A i tokoferolu
wplywa takze na zmiany w erytrocytach krwi i zawartos¢ w nich fosfo-

ranow.
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Melnik (23) badajac wplyw tych witamin na zawartos¢ ADP i ATP
w erytrocytach krwi szczuréw wykazat, ze niedobér witaminy A i toko-
ferolu w diecie powodowal okoto 50% spadek zawartosci fosforanéw w
erytrocytach w odniesieniu do diety w dawce fizjologicznej.

Powyzsze przyklady wzajemnego powigzania przemian tokoferolu i wi-
taminy A wskazujg na ich duzg zlozonos$¢, a kontrowersyjne czesto wy-
niki znacznie utrudniajg poznanie tego zagadnienia.

W kokluzji nalezy podkresli¢, ze nadal niewiele jest informacji na te-
mat molekularnych aspektéw dzialania i niedoboru witaminy A, nato-
miast stosunkowo duzo jest danych o fizjologicznych skutkach jej niedo-
boru. Obserwujac jednak duze zainteresowanie badaczy tymi problemami,
mozna oczekiwaé¢, ze te niekorzystne proporcje szybko ulegng zmianie.
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