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Hem i kobalamina w swiecie medycyny i farmacji
Heme and cobalamin in medicine and pharmacy
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Streszczenie

Hem nalezy do grupy naturalnych porfiryn, posiadajacych centralnie skoordynowany kation zelaza. Zwigzki
te roznig sie budowsy i funkcja petniong w organizmie. Najistotniejsza role pelni hem b, odpowiedzialny za przy-
taczanie czasteczek tlenu i dwutlenku wegla oraz katalizowanie reakeji biochemicznych. Produkcja hemu, a co za
tym idzie i hemoglobiny, jest §cisle zwigzana ze stezeniem zelaza w organizmie. Nieprawidlowosci w jego pozio-
mie w organizmie moga skutkowa¢ rozwojem wielu schorzen, m.in. w obrebie ukladu krwiotwdrczego, uktadu
nerwowego czy problemami metabolicznymi. Suplementacja lub chelatowanie Zelaza jest istotnym elementem
leczenia, wymagajacym monitorowania jego stezenia. Kobalamina (witamina B,,) jest przedstawicielem koryn
i posiada kation kobaltu w centrum pier§cienia makrocykliczngo. Podobnie jak hem, katalizuje szereg przemian
biochemicznych oraz uczestniczy w procesie erytropoezy. Zaburzenia jej poziomu indukuja szereg niekorzystnych
zmian w obrebie organizmu, zwlaszcza niedokrwisto$¢ megaloblastyczng oraz objawy neurologiczne. Obecnie na
rynku farmaceutycznym jest dostepna znaczna liczba preparatéw, zawierajacych witamine By,, w postaci tabletek
i kapsulek doustnych oraz iniekcji domiesniowych. (Farm Wspot 2015; 8: 44-51)

Stowa kluczowe: porfirynoidy, hem, kobalamina, zelazo, witamina B,,
Summary

Heme belongs to natural porphyrins possessing iron cation inside macrocyclic core. Porphyrins are known
to possess different structures and functionalities in nature. The most important derivative is a heme b, which
is responsible for oxygen and carbon dioxide transport and catalysis of many biochemical reactions. Synthesis
of heme and hemoglobin depends on iron cation level in the body. Abnormalities in iron cation concentration
in blood cause many disorders i.e. in hematopoietic system, nervous system and metabolic diseases. Iron cation
supplementation or chelation play an important role in therapy and require monitoring of iron level. Cobalamin
(vitamin By,) belongs to corins and possesses cobalt cation inside the core. Similarly to heme, cobalamin is catalyzing
biochemical reactions and is involved in erythropoiesis. Abnormalities in cobalamin level influence many disor-
ders like megaloblastic anemia or neurological symptoms. Nowadays, there are many vitamin B,, pharmaceutical
formulations on the market, including tablets, capsules and intramuscular injections. (Farm Wspét 2015; 8: 44-51)

Keywords: porphyrinoids, heme, cobalamin, iron, vitamin By,

Wprowadzenie kujacych zycie na Ziemi. Wystepujac w formie meta-
Naturalne uktady porfirynoidowe sa jednymi licznych komplekséw, pelnia wiele waznych funkcji
z najwazniejszych czasteczek chemicznych warun- biologicznych [1,2]. Porfirynoidy to makrocykliczne
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zwigzki organiczne, zbudowane najczesciej z czterech
pierécieni pirolowych, potaczonych ze sobg most-
kami metinowymi. Sposéb polaczenia pierscieni
oraz obecno$¢ peryferyjnych podstawnikéw stanowi
podstawe do podziatu catej grupy na kilka klas
zwigzkow, z ktorych najbardziej znane sa porfiryny,
koryny, chloryny, porfirazyny oraz ftalocyjaniny [3].
Najliczniej reprezentowang klasg sg porfiryny, a wéréd
nich takie popularne barwniki, jak hem, chlorofil,
a takze kobalamina. Zainteresowanie substancjami
o wlasciwosciach barwiacych sigga potowy XIX w.
Efektem licznych badan byto odkrycie w 1840 r. przez
Hiinefelda hemoglobiny, ktéra zaobserwowal w postaci
krysztatéw w wyschnietej probce krwi [1,4]. W 1844 r.
Verdeil przeksztalcil wyizolowany z roslin zielony
barwnik w zwigzek chemiczny o kolorze czerwonym.
Wysunal wowczas teze, ze substancja ta ma podobna
budowe do barwnika krwi. Jego badania doprowadzity
tym samym do zidentyfikowania czgsteczki chlorofilu.
W 1959 r. Perutz okreslit strukture hemoglobiny przy
uzyciu dyfraktometrii rentgenowskiej, a Kendrew
strukture mioglobiny. Zaowocowalo to przyznaniem
obu odkrywcom w 1962 r. Nagrody Nobla w dzie-
dzinie chemii [1]. Warto podkre§li¢, ze wystepujace
w przyrodzie zwigzki porfirynowe sa pochodnymi
porfiny (struktury bez przytaczonych do pierscieni
podstawnikéw), ktora w stanie wolnym nie wystepuje.

W niniejszej pracy przedstawiono fizjologiczng
role hemu i kobalaminy - dwoch naturalnych por-
firynoidéw, wystepujacych w organizmie cztowieka
oraz zwrdcono uwage na zagadnienia zwigzane
z nadmiarem, niedoborem oraz suplementacja zelaza
i witaminy B,.

Hem

Hem jest zwigzkiem makrocyklicznym, ktory
swoja aktywno$¢ zawdzigcza obecnoéci jonu zelaza
w centrum koordynacyjnym czasteczki. Podobnie jak
wiele innych naturalnych porfiryn, stanowi grupe pro-
stetyczna licznych biatek zlozonych i uczestniczy jako
kofaktor w kluczowych dla organizméw zywych reak-
cjach biologicznych [2,5-7]. Pojecie hemu nie dotyczy
jednej czasteczki, ale grupy zwigzkow, rozrdznianych
w oparciu o przytaczone do struktury makrocyklicz-
nej tanicuchy boczne. Wyrézniamy m.in. hem a, hem
b, hem c oraz sirohem [6], bedace np. podstawowymi
elementami tancuchéw transportu elektronéw w pro-
cesach przekazywania energii [5].

Z punktu widzenia fizjologii czlowieka najistot-
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niejsza pochodng jest hem b, bedacy grupa proste-
tyczng hemoglobiny, mioglobiny oraz enzymoéw
z grupy cytochromu P450 [6]. W strukturze tej sub-
stancji, zwanej inaczej protoporfiryng IX, wyodrebni¢
mozna dwuwarto$ciowy kation Zelaza, polaczony
z pier§cieniami pirolowymi poprzez 2 wigzania kowa-
lencyjne oraz 2 wigzania koordynacyjne (rycina 1)
[1]. Kation Zelaza moze ponadto utworzy¢ dodatkowe
2 wigzania koordynacyjne - piate i szdste, po obu
stronach plaszczyzny zwiazku. Szoste wigzanie, do
ktdrego przylacza sie czasteczka tlenu lub dwutlenku
wegla, jest istotne z punktu widzenia transportu gazéw
w organizmie i warunkuje w ten sposob aktywnos¢
biologiczng hemoglobiny oraz mioglobiny [1,5,8,9].
Pomiedzy wspomnianymi biatkami wystepuja réznice
wynikajace z obecnosci réznych lancuchéw polipep-
tydowych, sposobu ich przylaczenia oraz konfiguracji.
Mioglobina odpowiedzialna jest za magazynowanie
tlenu w mieéniach oraz za jego uwalnianie podczas
zwiekszonego zapotrzebowania np. w trakcie wysitku
fizycznego [8]. Zawarta w erytrocytach hemoglobina
transportuje tlen z ptuc do serca i dalej do wszystkich
tkanek oraz odbiera dwutlenek wegla z tkanek i prze-
nosi poprzez serce do pluc [9]. Istotny jest stopien
utlenienia zelaza w obu zwiazkach, z uwagi na fakt,
iz opisane funkcje biologiczne moga by¢ spetniane
tylko przy warto$ciowo$ci wynoszacej dwa. Wyzsza
warto$ciowo$¢ uniemozliwia bowiem przylaczanie
sie tlenu [8].

CH,

/ CH,

HO

o HO

Rycina 1. Struktura chemiczna hemu b.
Figure 1. Chemical structure of heme b.
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Hem b jest réwniez kofaktorem licznych enzymow,
takich jak peroksydazy, katalazy oraz enzymow z grupy
cytochromu P450. W zwigzku z tym odpowiada za
katalizowanie wielu reakcji redoks ksenobiotykdw,
m.in. za hydroksylacje weglowodoréw alifatycznych
i aromatycznych, N- i S-oksydacje, epoksydacje alke-
néw czy N-, O-, i S-dealkilacje [6]. W wielu organi-
zmach, za reakcje utleniania i redukeji odpowiedzialne
sa monooksygenazy bedace izoformami cytochromu
P450 [10]. Jest to bardzo wazna grupa enzymow, katali-
zujgca przemiane licznych ksenobiotykdow, w tym lekow
[10]. Z tego tez wzgledu w ostatnich latach obserwuje
sie zwiekszone zainteresowanie opracowaniem synte-
tycznych analogéw, zdolnych do nasladowania reakcji
katalitycznych - tzw. katalizatoréw biomimetycznych
[11].

Hem a rézni sie od opisanej wezeéniejszej pochod-
nej podstawnikami przy weglach C2 1 C8, co zapewnia
mu wlasciwosci lipofilowe, w poréwnaniu z hemem b,
ktdry jest czasteczka o wiasciwosciach amfifilowych
[12]. Z kolei hem ¢ powstaje poprzez utworzenie wig-
zan kowalencyjnych hemu b z otaczajaca go proteing,
w celu zwiekszenia stabilno$ci catego biatka [6]. Obie
czasteczki hemu spelniajg role grupy prostetycznej
odpowiednio w cytochromach a i ¢, bedacych czedcig
mitochondrialnego taficuchu transportu elektronéw
w procesie oddychania komérkowego [7]. Inny rodzaj
hemu - sirohem, jest z kolei grupg prostetyczna enzy-
moéw, umozliwiajacych roslinom pozyskiwanie siarki
i azotu z naturalnych zwiagzkéw organicznych przez
asymilacje siarczynéw i azotynéw oraz przeksztalcenie
ich w sktadniki niezbedne dla ludzi i zwierzat, takie
jak cysteina czy metionina [13].

Synteza hemu b i jej zaburzenia

Ze wzgledu na zréznicowanie funkeji, jakie
hem petni w organizmie czlowieka, jego prawidlowa
synteza ma istotny wplyw na nasze zdrowie. Warto
podkresli¢, ze poza transportem tlenu i dwutlenku
wegla oraz katalizowaniem reakcji biochemicznych,
czasteczki hemu uczestniczg réwniez w regulacji eks-
presji niektérych genow, kontroli aktywnosci kanatow
jonowych, tworzeniu réznych jadrowych recepto-
row bialek oraz regulacji rytmu dobowego. Hem b
powstaje w wyniku zlozonej biosyntezy w organizmie,
warunkowanej dzialaniem o$miu enzymoéw, a takze
obecnoscig wystarczajacej iloéci substratow, w tym
jonow zelaza [5]. Nieprawidlowosci w dzialaniu tych
enzymow czy niedobor niektorych sktadnikow prowa-
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dza do powstania licznych chordb, takich jak porfiria.
Wyrézniamy dwie odmiany tego schorzenia: porfirie
watrobowg i porfirie erytropoetyczna [14]. Pierwsza
z nich, objawiajaca sie u chorych zaburzeniami neuro-
logicznymi, spowodowana jest nadprodukcja porfiryny
lub jej prekursoréw w watrobie [14,15]. Z kolei porfiria
erytropoetyczna, charakteryzuje si¢ odktadaniem
porfiryny w szpiku kostnym i erytrocytach. Zazwyczaj
wystepuje we wczesnych okresach zycia i objawia sie
nadwrazliwoscig na $wiatto [15]. Leczenie obu postaci
porfirii polega m.in. na stosowaniu doustnych i paren-
teralnych srodkow chelatujacych zelazo, takich jak
deferasiroks oraz deferipron, badz dozylnej aplikacji
deferoksaminy. Wymienione chelatory zelaza posiadaja
jednakze liczne dziatania niepozadane, stad w praktyce
klinicznej nadal zaleca si¢ flebotomie (upuszczanie
krwi), zwlaszcza w przypadku niestabilnej porfirii
watrobowej i nadmiarze zelaza w surowicy [14].

Skutki nadmiaru i niedoboru zelaza

Jak wczedniej wspomniano, zaburzenia syntezy
hemu moga wynika¢ m.in. z niedoboru substratéw
reakcji, najczesciej zelaza. Normy dla stezenia zelaza
w osoczu krwi zdrowego czlowieka mieszczg sie
w przedziale 60 - 180 mg/dl (11-33 umol/l) [16]. Warto
podkresli¢, ze ponad 95% tego pierwiastka wystepu-
jacego w organizmie ludzkim jest zwigzane w hemie.
Niezbedne do tworzenia hemu jony Zelaza sg pozyski-
wane w gléwnej mierze ze zdegradowanych, obumar-
tych erytrocytéw. Ilo$¢ ta nie jest jednak wystarczajaca
do catkowitego przeprowadzenia erytropoezy, dla-
tego tez konieczne jest pokrycie powstalej roznicy
suplementacjg z pokarmem. Zelazo dostarczane jest
z pozywieniem w formie hemowej (czerwone migso,
dréb, ryby) oraz niehemowej (roslinnej) [14]. Hem
z pokarmu uwalniany jest w zotadku dzigki dzialaniu
kwasu solnego, nastepnie wchlaniany w jelitach przez
enterocyty w postaci metaloporfiryny, by w wyniku
dziataniu oksygenazy hemu ulec roztozeniu z jedno-
czesnym uwolnieniem kationu zelaza [14].

Jedng z najbardziej rozpowszechnionych na
$wiecie choréb metabolicznych jest anemia spowodo-
wana niedoborem zelaza (IDA - ang. Iron-Deficiency
Anemia) [17,18]. Wystepuje we wszystkich grupach
wiekowych, zaréwno w krajach rozwinigtych (9%), jak
irozwijajacych si¢ (43%) [17,19], a w biedniejszych rejo-
nach $wiata bywa nawet przyczyna $mierci. Szczegélnie
narazone na nig sg dzieci, kobiety w okresie men-
struacyjnym, ciezarne i karmigce piersig oraz osoby
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starsze [19]. Do grupy podwyzszonego ryzyka zalicza
sie takze wegetarian. Chorzy na anemie mogg skarzy¢
sie na slabsza sprawnos¢ umystows, nietolerancje
zimna, zmeczenie i dusznos$ci wywotane wysitkiem
fizycznym. W przebiegu choroby obserwuje sie grozne
nastepstwa neurologiczne, ktére sg szczegdlnie niebez-
pieczne w okresie niemowlecym. Nastepstwa te maja
niejednokrotnie charakter nieodwracalny, dlatego tez
tak istotne jest wczesne wykrycie niedoboru zelaza
irozpoczecie terapii. W czasie cigzy i karmienia piersig
zelazo jest dostarczane do dziecka z organizmu matki.
Jego niedobdr w okresie prenatalnym moze skutkowaé
spowolnieniem dojrzewania moézgu plodu, a w pdzniej-
szym okresie - dzieciecymi wadami poznawczymi, jak
réwniez wystagpieniem depresji u matki [17].

Dostarczenie zbyt malej ilosci Zelaza skutkuje
tworzeniem si¢ erytrocytéw o zmniejszonej zawartosci
hemoglobiny. Po kilku procesach erytropoezy, przy
dalszym zbyt niskim dostarczaniu zelaza z diety, nie-
dobor tego pierwiastka w organizmie bedzie znaczny.
Anemia z niedoboru zelaza rozwija sie zatem powoli,
przez miesigce, a nawet lata. Istotnym czynnikiem
zwiekszenia przyswajalnosci zelaza z diety jest obec-
no$¢ w pokarmie witaminy C. Jak wskazujg Abriha
i wsp. rowniez wieksze zrdznicowanie diety, w tym
zwigkszone spozywanie owocow, zmniejsza ryzyko
niedobordw [19]. Osoby cierpigce na anemie powinny
réwniez unika¢ napojow zawierajacych kofeing oraz
innych substancji chelatujacych zelazo [17].

Suplementacja zelaza

Suplementacje preparatami zawierajacymi zelazo
stosuje sie zardwno w leczeniu, jak i profilaktyce jego
niedoboréw [18]. Wykazano jednak, iz suplementacja
samego zelaza powoduje wzrost stezenia w osoczu
zelaza niezwigzanego, uczestniczacego w tworzeniu
wolnych rodnikéw tlenowych, co w konsekwencji
zwieksza ryzyko stresu oksydacyjnego. Dlatego zaleca
si¢ przyjmowanie jego preparatéw z witaminami C
oraz E, a takze A. Taki sposdb dostarczania zmniejsza
ryzyko powstawania stresu oksydacyjnego, prowadza-
cego m.in. do zaburzen neurotransmisji, niszczenia
lipidéw, DNA oraz w efekcie do powstawania licznych
choréb i zwyrodnien. Majac na uwadze powyzsze
zalecenia oraz wysokg podatno$¢ hemoglobiny na auto-
utlenianie i generacje wolnych rodnikéw, w przypadku
anemii z niedoboréw zelaza, istotna jest takze suple-
mentacja zwigzkéw o charakterze przeciwutleniaczy,
w tym wladnie witamin A, CiE [18].
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Ze wzgledu na ryzyko powstania stresu oksy-
dacyjnego, niebezpieczny dla organizmu moze by¢
réwniez nadmiar zelaza. Liczne badania wykazaty, ze
zbyt duze spozycie czerwonego miesa (czyli w efekcie
dostarczenie duzych ilosci hemu, a przez to i zelaza)
zwieksza ryzyko zachorowania na raka okreznicy,
jelita grubego, trzustki, zotadka, endometrium, pluc,
chorobe wiencows serca, a takze cukrzyce, w tym
cukrzyce cigzowa. Warto doda¢, ze spozycie niehemo-
wego zelaza oraz ryb nie wywoluje tak negatywnych
skutkéw. Zbyt duze stezenie zelaza niezwigzanego
promuje w organizmie stres oksydacyjny, a w efekcie
zmniejszone tworzenie i wydzielanie insuliny, mniejsze
spalanie glukozy w migéniach i wzrost powstawania
kwasow ttuszczowych [14].

Kobalamina

Witamina B,, jest kobaltowa koryna, ktéra
podobnie jak porfiryny nalezy do rodziny tetrapiro-
lowych zwigzkéw makrocyklicznych [20] (rycina 2).
Zaliczana jest do witamin rozpuszczalnych w wodzie
[21]. W organizmie wystepuje w postaci metylokoba-
laminy, adenozylokobalaminy oraz hydroksykobala-
miny [1]. Jej obecnos¢ jest niezbedna do prawidlowego
funkcjonowania. Jako kofaktor bierze udzial w wielu
procesach neurologicznych, produkeji erytrocytdw,
syntezie DNA oraz reakcjach enzymatycznych [21].
Witamina B,, nie moze by¢ syntetyzowana przez orga-
nizmy zwierzece. Jedynie bakterie oraz inne organizmy
jednokomoérkowe posiadaja zdolnos¢ jej wytwarzania.
Ludzie dostarczajg ja wraz z pokarmem, a nadmiar
magazynuja [1,20,22]. Po wprowadzeniu do przewodu
pokarmowego jest uwalniana z pofaczenia biatkowego
dzieki dziataniu kwasu solnego w zotadku i dalej
wchlaniana, po polaczeniu ze specyficznym dla niej
czynnikiem wewnetrznym (IF - ang. Intrinsic Factor)
[21-23]. Niedobdr witaminy B, w organizmie moze
wynika¢ z niedostatecznego dostarczania kobalaminy
oraz zaburzen wchlaniania, wynikajacych m.in. z hipo-
chlorydii, niedoboru IF, przerostu flory bakteryjnej
jelit oraz zaniku blony sluzowej w przewodzie pokar-
mowym [22-25]. Najczesciej dotyczy osob starszych,
jednakze czesto wystepuje rowniez u kobiet ciezarnych
czy karmigcych piersig oraz wegetarian, a takze wsrod
ludnosci krajow rozwijajacych sig [21,23,25]. Niedobor
prowadzi do wystapienia objawéw neurologicznych
(20-30% pacjentéw), ktore charakteryzuja sie zabu-
rzeniami czucia, zaburzeniami funkcji poznawczych,
neuropatiami obwodowymi, zmniejszeniem sity mie-



FARMACJA WSPOLCZESNA 2015; 8: 44-51

$niowej, czy tez tzw. niepetnosprawnoscig funkcyjng
[24,26]. Zaobserwowano réwniez wystepowanie cho-
rob psychicznych, podostrego zwyrodnienia rdzenia
kregowego, anemii megaloblastycznej (ztosliwej),
probleméw skornych (przebarwienia, bielactwo), z6t-
taczki, zapalenia jezyka, maloptytkowosci [1,21,27].
Objawami anemii megaloblastycznej sg m.in. blado$¢
skory, tachykardia, ostabienie, zmeczenie, kofatanie
serca, parestezje, zaburzenia chodu, zmiany poznawcze
i behawioralne [21].

HO

Rycina 2. Struktura chemiczna kobalaminy.
Figure 2. Chemical structure of cobalamin.

Warto$¢ referencyjna dla stezenia witaminy B,
w osoczu wynosi od 200 do 1000 ng/1 (148-740 pmo-
1/1) [16]. Warto doda¢, ze ocena stezenia witaminy By,
worganizmie nie jest jednoznacznie precyzyjna [21,26].
Jego pomiar w surowicy, jako izolowanego parametru,
nie moze by¢ brany wylacznie pod uwage, bowiem
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niski poziom kobalaminy nie zawsze zwiazany jest z jej
niedoborem, za$ wyzsze stezenie z nadmiarem [24]. Na
obnizone stezenie kobalaminy w osoczu moze mie¢
wplyw stosowanie doustnej antykoncepcji, niedobdr
kwasu foliowego, wystepowanie szpiczaka mnogiego
oraz cigza. Jej zawyzony poziom obserwuje si¢ w prze-
biegu choréb watroby, nerek, zaburzenia mieloprolife-
racji [21]. Bardziej wymierne wyniki uzyskuje sie dzieki
ocenie stezent homocysteiny oraz kwasu metylomalo-
nowego, ktérych nadmiar oznacza niedobdr kobala-
miny [21-24,27]. Witamina B, jest kofaktorem reakcji
biochemicznej tworzenia metioniny z homocysteiny,
zatem jej niedobor skutkuje podwyzszeniem stezenia
tego substratu w osoczu. Podobnie podwyzszone ste-
zenie w osoczu kwasu metylomalonowego, bedacego
substratem reakcji zaleznej od kobalaminy, wskazuje na
niedobor kofaktora, [21-23]. Nalezy jednak pamietac,
ze poziom tych biomarkeréw zalezy od wielu czynni-
kéw i moze réwniez by¢ wyzszy w niektérych stanach
patologicznych, np. w niewydolnosci nerek [23].

Skutki nadmiaru i niedoboru witaminy
B,

Nadmiar witaminy B, jest dla naszego organizmu
szkodliwy, cho¢ najczesciej przebiega on klinicznie
bezobjawowo. Objawy nadmiaru szybciej ujawniaja
sie u 0sOb ze wspdlistniejacymi chorobami autoim-
munologicznymi, chorobami oskrzeli oraz nerek.
Zbyt wysokie stezenie kobalaminy stanowi jednakze
przyczyne powaznych choréb. Zaobserwowano
zwigzek pomigdzy wysokim stezeniem witaminy B,
awystepowaniem nowotwordw, w tym guzow litych, co
sugeruje, Ze witamina ta moze by¢ markerem wykry-
wania wczesnego stadium choroby nowotworowe;.
Wyisze stezenie witaminy B;, wykazano réwniez
w chorobach uktadu krwiotworczego oraz watroby. Co
istotne, w praktyce klinicznej podwyzszony poziom
kobalaminy wystepuje zazwyczaj z dwéch powodow
- przyjmowania przez pacjenta nadmiernej ilodci wie-
lowitaminowych preparatéw, zawierajacych réwniez
witamine B, (o czym najczesciej pacjenci podczas
wywiadu lekarskiego nie informuja) oraz jej przedaw-
kowania przy stosowaniu iniekcji domiesniowych [22].

Z kolei deficyt kobalaminy zauwazono u oséb
leczonych preparatami metforminy [21,28]. Jest to
jedna z najczesdciej stosowanych substancji w leczeniu
cukrzycy typu IL. Dlugotrwale zazywanie metforminy
skutkuje niedoborem witaminy B,,, zauwazalnym
z reguly po 10-12 latach terapii. Niedobor witaminy
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B,, odnotowywano réwniez czeéciej w terapii skoja-
rzonej metforminy z sulfonylomocznikiem. Problem
ten dotyczyl szczegdlnie oséb starszych, chorych na
anemie, a takze przyjmujacych wyzsze dzienne dawki
metforminy. Niedobor kobalaminy skutkuje wzrostem
stezenia homocysteiny oraz kwasu metylomalonowego,
wywolujac objawy neurologiczne i neuropatie. Jest to
istotne, gdyz niedobory witaminy B,, moga by¢ blednie
interpretowane jako objawy neuropatii obwodowe;j,
towarzyszacej cukrzycy. Moze to prowadzi¢ do niepo-
trzebnego stosowania lekéw je wyciszajacych np. tréj-
cyklicznych antydepresantéw. Co istotne, indukowana
niedoborem witaminy B, neuropatia jest w wczesnym
stadium rozwoju stanem odwracalnym, dlatego tak
wazne jest jej szybkie wykrycie i leczenie [28].

Suplementacja witaminy B,,
Suplementacje witaminy B,, zaleca si¢ przede
wszystkim u osob starszych oraz z grup podwyzszonego

- stres oksydacyjny, a w jego
wyniku niszczenie
makromolekut (lipidy, DNA)
- nowotwory

- cukrzyca

- choroba wiericowa serca

Zelazo

- anemia z niedoboru zelaza
(IDA)

- porfiria

- ostabienie organizmu

- uczucie zmeczenia

- spadek sprawnosci fizycznej
i psychicznej

wykonaniem szeregu badan kontrolnych [26].

Objawy kliniczne jak podczas stanéw
niedoboru tej witaminy.

Wspoltowarzyszy chorobom
nowotworowym, watroby
i uktadu krwiotworczego

Witamina B12

- anemia ztosliwa

- choroby psychiczne

- zaburzenia neurologiczne (funkcji
poznaweczych, czucia, neuropatie
obwodowe, parestezje, ostabienie,
niepetnosprawnosé funckjonalna itd.)

- problemy skérne (bielactwo,
przebarwienia)

Rycina 3. Objawy niedoboru i nadmiaru zelaza i witaminy B,, w organizmie czlowieka.
Figure 3. Symptoms of excess and deficiency of iron and vitamin B, in the human body.
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ryzyka [21,24-26]. W preparatach farmaceutycznych
witamina B, wystepuje w formie cyjanokobalaminy,
ktéra w organizmie przeksztalcana jest dalej do pozo-
statych form aktywnych [1,23]. Dobrze przyswajalna
jest forma krystaliczna cyjanokobalaminy, powszech-
nie dostepna na rynku farmaceutycznym w postaci
doustnej, podjezykowej oraz iniekcji domigsniowych
[25]. Badania kliniczne nie wykazaly jednak przewagi
ktorejkolwiek postaci [21]. W Polsce witamina B,
w formie iniekcji dostepna jest jedynie na recepte,
natomiast wiekszos$¢ postaci doustnych to preparaty
OTC. W Stanach Zjednoczonych praktykuje sie
wzbogacanie Zywnosci w witaming B,,, aby zapobiec
powstawaniu jej niedoboréw [24,25]. U osdb starszych
nalezy pamieta¢, Ze zmniejszenie sprawno$ci fizycznej
i zaburzenia funkcji poznawczych sa naturalnymi
objawami proceséw starzenia si¢ organizmu, dlatego
tez wspomniana suplementacja musi by¢ poprzedzona
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Warto pamietal, ze witamina By, przenika przez
tozysko i jest obecna w mleku matki. Niedobor koba-
laminy u matki zwigksza ryzyko urodzenia dziecka
z defektami cewy nerwowej. Dzieci karmione mlekiem
matki z niedoborami witaminy By, sa obarczone wiek-
szym ryzykiem wystapienia réznego typu zaburzen,
opoznieniami w rozwoju, hipotonii, ataksji, anemii
i ogélnego zmeczenia [21]. Stad tez suplementacja
witaminy By, zalecana jest u kobiet ciezarnych i kar-
migcych piersig [21].

Podsumowanie

W niniejszej pracy przedstawiono dwa naturalne
zwigzki porfirynoidowe - hem i kobalamine oraz
pokazano ich ogromne znaczenie w funkcjonowaniu
ludzkiego organizmu. W przyrodzie spotka¢ mozna
jeszcze wielu innych przedstawicieli tej grupy, odgry-
wajacych niejednokrotnie niemal role. Z tego wzgledu,
w ostatnich latach obserwuje sie wzrost zaintereso-
wania makrocyklami porfirynoidowymi. Znacznie
rosnie tez liczba prowadzonych badan, ktérych celem
jest uzyskanie syntetycznych pochodnych o wtasciwo-
$ciach zblizonych do naturalnych analogéw. Skutkiem
tych prac byto m.in. opracowanie wielu porfirazyn oraz
ftalocyjanin - syntetycznych pochodnych porfiryn [3].
Wrykazano, iz posiadaja one specyficzne wlasciwosci

Pismiennictwo

Ju—

spektroskopowe, magnetyczne, a takze zdolno$¢ do
fotoemisji i fotoprzewodnictwa. Wsréd potencjalnych
zastosowan wyr6zni¢ mozna ich przydatnos¢ jako
barwnikow, katalizatoréw, fotouczulaczy czy odczyn-
nikéw analitycznych do spektrofotometrycznego
oznaczania jonéw metali [29,30]. Prowadzi si¢ rowniez
poszukiwania nowych katalizatoréw biomimetycz-
nych, nasladujacych w warunkach laboratoryjnych,
enzymy wystepujace w przyrodzie. W najblizszych
latach badania te moga przyczynic si¢ do opracowania
»sztucznych cytochroméw”, ktdre moga znalez¢ zasto-
sowanie w badaniach nad lekiem [11,31].
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