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AB
AB
ApoE
ApoE4
APP
BMI
CNS
CRP
DASH
ECGC
FDA
LDL
LRP-1
MeDi
MIND
MMSE
NFT
ROS
S1008
SFFQ

Popis oznaka, kratica i simbola

Alzheimerova bolest

beta-amiloidni protein

apolipoprotein E

€4 alel apolipoproteina E

amiloidni prekursorski protein

indeks tjelesne mase

centralni Ziv€ani sustav

C reaktivni protein

dijeta za sniZzavanje krvnog tlaka
epigalokatehin-3-galat

Agencija za hranu i lijekove (eng. Food and Drug Administration)
kolesterol niske gustoce (eng. Low Density Lipoprotein)
LDL receptorski protein

mediteranska prehrana

hibrid mediteranske i DASH dijete

Mini-Mental State Examination

neurofibrilarne petlje

reaktivne kisikove vrste

kalcij vezni protein

semi kvantitativni upitnik o ucestalosti konzumacije hrane (eng. Semi-
Quantitive Food Frequency Questionnaire)
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1. Uvod

Alzheimerova bolest (AB) je ireverzibilna, neurodegenerativna bolest s progresivnim gubitkom
memorije i kognitivnih sposobnosti. Patoloski je okarakterizirana teskim oblikom apoptoze
neurona, prevelikim nakupljanjem ekstracelularnih B-amiloidnih proteina izmedu neurona,
abnormalnim hiperfosforiliranim tau proteinom koji formira intraneuronalne neurofibrilarne
petlje, te smanjenim metabolizmom glukoze neurona. Trenutno je u svijetu svaka deseta
osoba iznad 65 godina oboljela od AB, a do 2050. Godine predvida se da ¢e 106 milijuna ljudi
Zivjeti s AB (D’Cunhai sur., 2017).

Dijagnoza AB se postavlja na temelju anamneze i lijecnicke procjene pacijentovog stanja te
putem posebnih kognitivnih testova koji ukazuju na probleme s paméenjem i funkcioniranjem.
Neki od najucestalijih simptoma AB su gubitak kratkotrajnog pamdéenja, poteskoce u
izvrSavanju svakodnevnih aktivnosti, poteskoce govora, Citanja i pisanja, gubitak prostorne i
vremenske orijentacije, pogreSne procjene i odluke, promjene raspoloZenja i ponasanja,
gubitak koncentracije, depresija, halucinacije, agresija, anksioznost, trzanje misi¢a i mnogi
drugi. LijeCenje uobicajeno podrazumijeva terapiju inhibitorima acetilkolinesteraza koji
uspjesno djeluju samo u pocetku bolesti do srednje blage faze, dok kod teske i kasnije faze
bolesti nema pozitivnih rezultata (Neugroschl i Wang, 2012).

Sve je veéi broj dokaza o povezanosti AB i prehrane. Tri najzastupljenije dijete koje su se
pokazale ucinkovitima za usporavanje progresije AB i ublazavanje simptoma su: Mediteranska
prehrana, dijeta ,Svladavanje hipertenzije prehranom” (DASH) te Mediteranska i DASH
prehrana za odgodu neurodegenerativnih bolesti (MIND). lako postoje naznake pozitivhog
djelovanja pojedinih nutrijenata, kao $to su vitamini B skupine, vitamin E i C te omega-3 masne
kiseline, rezultati su oprjecni i ukazuju na holisticko djelovanje svih komponenata zajedno,
¢ime se suplementacija zasebnih skupina nutrijenata vecinski ne preporucuje (Walters i sur.,
2017).

Cilj ovog diplomskog rada bio je utvrditi prehrambene navike osoba oboljelih od Alzheimerove

bolesti te ih sporediti sa zdravom populacijom iste dobi.
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2. Teorijski dio

2.1. OPCENITO O ALZHEIMEROVOJ BOLESTI

Alzheimerova bolest (AB) je najrasirenija od svih vrsta demencija. Okarakterizirana je kao
degenerativna bolest kod koje dolazi do gubitka pamcenja i ostalih kognitivnih poremedaja, a
zasad je neizljeciva i s konac¢nim smrtnim ishodom. Veéinom se pojavljuje kod osoba starijih
od 65 godina, no postoji i mali postotak onih koji oboljevaju i mnogo prije 65. godine (Povova
i sur., 2012). Bolest je prvi puta opisao Alois Alzheimer 1907. godine, i to kao
neurodegenerativni poremecaj s karakteristicnim klinickim i patoloskim osobinama.
Najpoznatija patoloska obiljezja su senilne nakupine (plakovi) i intraneuralne neurofibrilarne
petlje. Posljedi¢no dolazi do gubitka neuralnih sinapsi i dolazi do smrti neurona, sto uzrokuje
smanjenje koli¢ine acetilkolina i drugih neurotransmitera (Chu, 2012).

Razvoj bolesti se dijeli u tri stadija: rani, srednji i kasni, no granice izmedu stadija nisu oStre,
simptomi se mogu preklapati (Mimica i sur., 2015).

AB ima individualni utjecaj na ljude, no u pocetnoj fazi najpoznatiji simptom je postupno
pogorsavanje sposobnosti pamcenja novih informacija. To je uzrokovano smréu neurona, jer
neuroni koji prvi propadnu prilikom pocetka bolesti su oni koji su ukljué¢eni u proces stvaranja
novih veza i novih sje¢anja. Kada propadnu i neuroni u drugim regijama, zasluzni za neke druge
funkcije, dolazi do: problema u planiranju i rjeSavanju problema, potesSkoca prilikom
obavljanja svakodnevnih obaveza kod kuée, na poslu ili prilikom odmora, zbunjenosti u
prostoru i vremenu, poteskoca s rije¢ima prilikom pisanja ili govora, gubljenja stvari ili teSkog
prisjecanja gdje stoji odredena stvar u domu, smanjene ili loSe procjene, povlacenja iz
drustvenih i radnih odnosa, promjene u raspoloZenju i osobnosti, ukljucujuéi i apatiju i
depresiju (Gaugler i sur., 2014).

U finalnoj, kasnoj fazi bolesti, oboljeli trebaju pomoc¢ sa svim dnevnim aktivnostima kao Sto su
oblacenje, kupanje, hranjenje, koristenje toaleta, takoder dolazi do problema u
sporazumijevanju i komunikaciji sa skrbnicima, nemogucénosti u prepoznavanju najblizih
osoba, te u konacnici oboljeli postanu i vezani za krevet i ovisni o pomoci druge osobe. To
rezultira problemima s kretanjem, a stalno leZzanje uzrokuje nove probleme, tj. podloznost
infekcijama, od kojih je naj¢esc¢a upala pluéa (Gaugler i sur., 2014).

Ne postoje nacini lijeCenja koji bi zaustavili ili izlijecili bolest u potpunosti, bolest je

ireverzibilna, tako da je ishod progresivne AB u konacnici smrt (Duthney, 2013).
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Zdrav ljudski mozak ima otprilike 100 milijardi neurona s dugim razgranatim nastavcima. Ovi
nastavci omogucuju neuronima da formiraju veze s drugim neuronima, tzv. sinapse. Prijenos
Zivéanog signala odvija se neurotransmiterima koji su pohranjeni u sinaptickim vezikulama.
Dolazak akcijskog potencijala (nastalog uslijed depolarizacije membrane djelovanjem Na*/K*
crpke) na kraj aksona uzrokuje ulazak kalcijevih iona koji poti¢u otpustanje neurotransmitera
u sinapticku pukotinu. Neurotransmiter tada kratkotrajno reagira ili se veze s receptorom
neurona s druge strane sinapse, $to za posljedicu ima kretanje nekih iona (kalcija, natrija)
uzduz drugog neurona i uzrokovanje sekundarnih biokemijskih procesa (Banjari i sur., 2014).
Mozak sadrzi oko 100 trilijuna sinapsi, koje omogucuju signalima da brzo putuju mozdanom
mreZom i stvaraju puteve i poveznice koji se o€ituju nasim paméenjem, sje¢anjima, osjeéajima,
osjetima, pokretima i vjeStinama. Upravo su te funkcije ometane kod AB (Gauglerisur., 2014).
Medu promjenama u mozgu za koje se smatra da su uzro¢nici AB nalaze se beta-amiloidni
proteini (AB), fragmenti koji nastaju proteolitickim cijepanjem velikog transmembranskog
proteina i njihovo nakupljanje izvan neurona u mozgu (beta-amiloidni plakovi) te nakupljanje
abnormalnog oblika tau proteina unutar neurona (tau petlje). Prijenos informacija preko
sinapsi pocinje opadati, broj sinapsi takoder opada i neuroni u konacnici umru. Akumulacija
AB interferira s komunikacijom izmedu dva neurona na mjestu sinapse i doprinosi propadanju
neurona, jer neuroni izgube funkciju. Tau petlje blokiraju transport nutrijenata i ostalih
esencijalnih komponenti u podrucju neurona te takoder postoji moguénost da pridonose smrti
neurona. Slika mozga ljudi u poodmakloj fazi Alzheimerove bolesti pokazuje drasticno maniji
volumen mozga (Slika 1), mozak izgleda kao smeZuran, a to potjec¢e upravo od propadanja i

smrti neurona (Gaugler i sur., 2014).
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Zdrav mozak Mozak pogoden
Alzheimerovom
bolesti

P P

Slika 1 Razlika u volumenu i strukturi zdravog i mozga pogodenog Alzheimerovom bolesti

(Wikipedia, 2017)
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2.2. EPIDEMIOLOSKI PODACI

Kako je spomenuto ranije, AB je najces¢i oblik demencije i ¢ini 60-80 % svih demencija

(Neugroschl i Wang, 2012).

LJUDI S DEMENCIJOM DILJEM SVIJETA

131.5mES

2030

7 2015 2015

AMERIKA AFRIKA EUROPA AZIIA SVIET

Slika 2 Prevalencija Alzheimerove bolesti u svijetu

(Alzheimer's Disease International, 2015)

2015. godine je procijenjeno da 46,8 milijuna ljudi ima nekakav oblik demencije u svijetu i broj
se udvostrucava skoro svakih 20 godina, a pretpostavke su da bi mogao dosedi brojku od 74,7
milijuna do 2030. godine, odnosno 131,5 milijuna 2050. godine (Slika 2). U 2015. godini je
prevalencija demencije kod ljudi 2 60 godina iznosila 4,6 % u SrediSnjoj Europi, 8,7 % u
Sjevernoj Africi i zemljama Dalekog istoka te izmedu 5,6 % i 7,6 % u ostalim regijama. 58 % od
svih ljudi s demencijom Zivi u zemljama Treceg svijeta. U 2015. godini, incidencija je iznosila
9,9 milijuna novih slucajeva oboljelih u svijetu svake godine. Regionalna distribucija novih
slucajeva oboljelih u svijetu iznosi 4,9 milijuna u Aziji (49 %), 2,5 milijuna u Europi (25 %), 1,7
milijuna u obje Amerike (18 %) i 0,8 milijuna u Africi (8 %) (Prince i sur., 2015).

Prevalencija ljudi oboljelih od AB iznad 65 godina u Europi iznosi 4,4 %, u Sjedinjenim
Americkim Drzavama (SAD-u) iznosi 9,7 %, a u svijetu 3,9 %, s regionalnom raspodjelom od 1,6
% u Africi, 4 % u Kini i Zapadno-oceanskim regijama, 4,6 % u Juznoj Americi, 5,4 % u Zapadnoj

Europi i 6,4 % u Sjevernoj Americi (Qiu i sur., 2009).
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Tablica 1 Oboljeli od demencije u RH za 2012. godinu (Alzheimer Europe, 2013)

Dobna Muskarci s Zene s
Ukupno

skupina demencijom demencijom

30-59 1484 842 2326
60-64 272 1348 1620
65-59 1699 1645 3344
70-74 2586 4381 6967
75-79 4724 8381 13106
80-84 5493 12420 17913
85-89 2995 11280 14275
90-94 922 5466 6389
95+ 218 918 1136
Ukupno 20394 46682 67076

Podaci o incidenciji AB u Republici Hrvatskoj (RH) pokazuju kako se bolest javlja iznad 65
godina u 5 % slucajeva, iznad 75 godina u 10 % slucajeva, a da iznad 85 godina, 40-50 %
populacije ima pocetan oblik AB. Ako se uzme u obzir demografsko starenje populacije koje je
evidentno zadnja dva desetlje¢a (poglavito zbog negativnog prirodnog prirasta stanovnistva),
RH je medu zemljama kojima prijeti veliki porast sluajeva Alzheimerove bolesti. Prosjecno
ocekivano trajanje Zivota u Hrvatskoj 2010. godine bilo je 73,5 godina za muskarce i 79,9
godina za Zene, $to je u prosjeku 76,6 godina. Prosje¢no ocekivano trajanje Zivota u razdoblju
1960.-2010. godine je ukupno povecano za 9,2 godine za muskarce i 10,9 godina za Zene.
Vazan indikator starenja je udio stanovnika starijih od 65 godina u ukupnom stanovnistvu, koji
je u RH 2011. godine iznosio 17,7 %, te se ocekuje da ¢e do 2050. godine u Hrvatskoj biti oko
26,2 % ljudi starijih od 65 godina (Likso i sur., 2016). Iz podataka o prevalenciji dobivenih od
Medunarodnog udruZenja za Alzheimerovu bolest (ADI - Alzheimer’s Disease International) i
Europskog udruzenja za AB (Alzheimer Europe, 2013) za 2012. godinu, koji su dobiveni iz
popisa stanovniStva u RH 2011. godine, vidljivo je kako je u RH od demencije bolovalo 67 076
osoba od ukupnog broja stanovnistva koji iznosi 4 387 376 (1,53 % stanovnistva), a o njima se

brinulo 202 164 osoba, uglavnom c¢lanova obitelji (Tablica 1) (Mimica i sur., 2015).
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Procjenjuje se da je za 2010. godinu ukupni troSak izdvojen za lije€enje demencije u svijetu
iznosio 604 milijardi USD, sto je 1,01 % ukupnog svjetskog BDP-a, od Cega je 70 % potroseno
samo u Sjevernoj Americi i Zapadnoj Europi. 2015. godine ta se brojka popela na 818 milijardi
USD, sto Cini porast od 35,4 %, Sto je 1,09 % ukupnog svjetskog BDP-a. Iznos potroSen na
zdravstvenu skrb zauzima 20 % ukupnog troska utroSenog za demenciju, dok iznosi socijalne i

neformalne brige za oboljele zauzimaju 40 % ukupnog troska (Prince i sur., 2015).

2.3. ETIOLOGUA

Prema epidemioloskim studijama, rezultatima dobivenim snimanjem mozga (MRI, CT i dr.
tehnikama) i neuropatoloskim istrazivanjima, otkrivena su tri nacina i uzroka bolesti: geneticki,
vaskularni i psihosocijalni. Trenutno su u tijeku istrazivanja o drugim etiologijama kao Sto su
utjecaj prehrane, izloZzenost odredenim tvarima (poglavito opijatima, medikamentima,

kemikalijama i dr.) i upalni procesi u tijelu (Povova i sur., 2012).

2.3.1. Genetski cimbenici rizika

Genetski rizik ili takozvani familijalni oblik Alzheimerove bolesti je rjedi oblik bolesti, koji se
moze javiti i puno prije 65. godine Zivota (izmedu 30.-te i 60.-te godine). Takav oblik bolesti je
uzrokovan autosomnim dominatnim mutacijama, na genima koji kodiraju za amiloidni
prekursorski protein (APP) (Povova i sur., 2012). Tri su vrste gena na kojima se odvijaju
mutacije po kojima se moZe zakljuCiti da je bolest genetskog podrijetla; B-amiloidni
prekursorski protein gen na kromosomu 21, presenilin 1 gen na kromosomu 14 i presenilin 2
gen na kromosomu 1. Mutacije na ovim genima dovode do prevelike produkcije f-amiloidnih
peptida (AB40 i AB42), koji uzrokuju sinapticku disfunkciju, neurotoksic¢nost i naslage AB (Chu,
2012). Ovakav oblik bolesti je prisutan samo kod 2-5 % svih slu¢ajeva AB. Krvno srodstvo s
pacijentima oboljelima od ovog oblika AB povedava rizik od razvoja bolesti i kod najblize
rodbine, za razliku od ostale populacije (Povova i sur., 2012).

Sporadicni oblik, koji se javlja iza 65. godine, i to u 90 % svih slucajeva AB, moze biti uzrokovan
staroS¢u, postojanjem neke druge bolesti, okoliSem, Zivotnim stilom te postojanjem

nasljednog €4 alela apolipoproteina E (ApoE) (Mosconi i McHugh, 2015). U perifernom dijelu
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Zivéanog sustava ApoE je uklju¢en u transport i metabolizam kolesterola i triglicerida, a
proizvode ga mikroglija stanice i astrocite (Amemori i sur., 2015). U centralnom Ziv€anom
sustavu ApoE je posrednik u prijenosu lipoproteinskih ¢estica izmedu razlicitih vrsta stanica u
mozgu, i to putem LDL receptorskog proteina nosaca (LRP-1). Kod krvno-mozdane barijere
LRP-1 je uklju¢en u proces uklanjanja AB naslaga iz mozga, te je nedostatak LRP-1 u krvno-
mozdanoj barijeri jedan od razloga zasto se nakupljaju AB naslage (Salameh i sur., 2016).
Postoje tri alela za ApoE: €2, €3 i €4. Ukoliko je kod osobe najeksprimiraniji €4 alel, dolazi do
nakupljanja AB, jer je to najmanje efikasan oblik ApoE te on svoju funkciju ¢iS¢enja AB naslaga
obavlja loSije od ostalih oblika i doprinosi pove¢anom nakupljanju depozita AB (D’Cunhaii sur.,
2017). To je poveznica izmedu AP i ApoE (Salameh i sur., 2016). VaZzno je istaknuti kako
prisutnost ApoE4 nije preduvjet razvoja bolesti ve¢ samo povecava rizik za pojavom bolesti
(Neugroschl i Wang, 2012). Kada je kod osobe prisutan ApoE4 alel, veée su Sanse za razvoj
ateroskleroze i pojavu AB, ako je uz ApoE4 prisutan i dijabetes tipa 2, rizik od AB se dodatno
povecéava (Dwyler i DeTolve Donoghue, 2010). Za razliku od ApoE4 alela, ukoliko osoba ima
prisutan ApoE2 alel, Sanse za pojavu demencije se znac¢ajno smanjuju (Venturini i sur., 2014).

Ovakav oblik bolesti s ApoE4 Cini 20 % svih slu¢ajeva sporadi¢nog oblika bolesti (Chu, 2012).

2.3.2. Vaskularni ¢imbenici rizika

Vaskularni faktori koji doprinose razvoju bolesti su pusenje, pretilost, visoki ukupni kolesterol,

hipertenzija, dijabetes tipa 2 i infarkt (Povova i sur., 2012).

Do sada provedena istrazivanja pokazuju kako pusenje povecava rizik za razvoj AB 2-4 puta
(Chu, 2012). S druge pak strane, odnos konzumacije alkohola i AB se opisuje U-krivuljom,
odnosno umjerena konzumacija alkohola tijekom Zivota snizava rizik, dok visoka konzumacija
kao i izbjegavanje alkohola u potpunosti povecavaju rizik od pojave bolesti (Hu i sur., 2013).

Visi indeks tjelesne mase (BMI) tijekom srednjih godina Zivota povecava rizik za razvoj AB i
drugih oblika demencije. Abdominalna pretilost u dobi oko 50 godina, neovisno poveéava rizik
od demencije 20-25 godina kasnije, odnosno od 70.-te godine nadalje (Povova i sur., 2012).
Veliki je broj mehanizama koji povezuju pretilost i AB; inzulinska rezistencija i
hiperinzulinemija uzrokovane visokom adipoznosc¢u kod osobe, metabolicki i upalni citokini

koje otpusSta adipozno tkivo, kardiovaskularni faktori kao 3$to je hipertenzija i
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cerebrovaskularne bolesti (Prince i sur., 2014). Ipak, poslije 50. godine Zivota, tj. posebice u
dubokoj starosti, nizi ili normalan BMI te malnutricija postaju rizi¢ni faktori za razvijanje AB, za
razliku od blago povisenog BMI-ja i debljine koji su poZeljni i smanjuju rizik od AB (Gustafson i
sur., 2015). Proteinsko energetska malnutricija je uobic¢ajena kod srednje faze AB. Kod blage
do teSke faze AB 3 % pacijenata je pothranjeno. Ovo se povezuje s promjenama u apetitu,
slabiji su osjeti okusa i mirisa, Sto vodi do smanjenog unosa i uZivanja u hrani, zaboravljanja
unosa hrane i promjenama u preferencijama hrane, Sto sve oslabljuje osobu. BMI i Mini
nutritivna procjena (MNA) su dva alata uz pomo¢ kojih se procjenjuje uhranjenost kod starijih
osoba (Weigian i sur., 2013). Gubitak tjelesne mase oboljelih od AB je povezan s vecim
morbiditetom i mortalitetom, a ujedno i pogorsava prognozu bolesti (Prince i sur., 2014).
Poviseni krvni tlak se u srednjim godinama Zivota, posebice ako je nekontroliran, povezuje s
vecim rizikom od pojave AB. Visoki ukupni serumski kolesterol tijekom srednjih godina Zivota
je takoder rizicni faktor za razvoj AB u kasnijoj dobi (Povova i sur., 2012).

Brojna prospektivna istrazivanja su zakljucila da oboljeli od dijabetesa imaju poveéani rizik od
vaskularne demencije i AB, no rizik za AB je povecan cak i kod preddijabetesa (Povova i sur.,
2012). Dislipidemija i inzulinska rezistencija zajedno predstavljaju tandem koji promovira
patoloske procese za koje se zna da su prisutni kod AB (Salameh i sur., 2016). Inzulinska
rezistencija smanjuje mozZzdani glukozni metabolizam i povedava nakupine
B-amiloidnih proteina. Zajednicki mehanizmi koji se mogu nadi i kod AB i kod dijabetesa su:
upala, oksidativni stres, niske razine vitamina C, inzulinska rezistencija, intolerancija na
glukozu i kognitivni deficiti (Walker i Harrison, 2015). Neka istrazivanja su pokazala jaku
poveznicu izmedu inzulinske rezistencije u mozgu i rane faze AB, pretpostavljajuci da je AB
moZda neuroendokrini poremecaj mozga, takozvani ,dijabetes tipa 3“ (Seneff i sur., 2011).
Povecani rizik za razvoj AB je pronaden kod osoba koje su imale infarkt, kao i predinfarktno
stanje. Osobe sa aterosklerozom imaju posebno visok rizik od AB jer je ona, zajedno s
cerebrovaskularnim lezijama i neurodegenerativnim promjenama, klinicka slika sindroma

demencije (Povova i sur., 2012).
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2.3.3. Psihosocijalni Cimbenici rizika

Odredeni psihosocijalni faktori i aktivan Zivotni stil smanjuju rizik od pojave AB (Povova i sur.,
2012).

Rizik je najveci kod populacije s niskim obrazovanjem, a vise obrazovanje najvjerojatnije
povecava kognitivhe rezerve (povecani strukturalni ili funkcionalni kapacitet mozga), koje
smanjuju rizik od pojave Alzheimerove bolesti (Chu, 2012).

Mali krug prijatelja i poznanika i nedostatak kontakta s okolinom se povezuju s povecanim
rizikom od AB. Starije osobe koje su veéinu vremena same i s loSim ili slabijim kontaktom s
rodbinom, ceSce obolijevaju. Osobe s niskom razinom neuroticnosti i visokim stupnjem
ekstravertiranosti imaju maniji rizik od AB (Povova i sur., 2012).

Razlicite mentalne aktivnosti kao Sto su Citanje, drustvene obveze, pletenje, vrtlarenje,
plesanje, drustvene igre, sviranje instrumenta i sliéno, ¢uvaju mozak od propadanja i smanjuju
rizik od demencije (Povova i sur., 2012).

Fizicka aktivnost i tjelovjezba reduciraju gubitak mozdanog tkiva, demenciju te rizik od AB.

Depresivno raspolozenje i nekretanje povecéavaju rizik od AB (Chu, 2012).

2.3.4. Dobispol

Dob je vazan rizi¢ni ¢imbenik za razvoj bolesti. Godisnja incidencija bolesti iznosi 1 % kod
starijih osoba od 65 do 70 godina, povecava se na 6-8 % kod osoba starijih od 85 god, a iznad
85 godina Sansa za razvoj bolesti se povecava za 24-35 % (Chu, 2012).

Bolest vise prevladava medu Zzenskom populacijom, Sto se povezuje s duljim Zivotnim vijekom
Zena od muskaraca i bioraspoloZivosti testosterona kroz cijeli Zivot kod muskaraca, a
istrazivanja su pokazala da testosteron reducira rizik od AB (Chu, 2012). Trend je vidljiv i u

strukturi oboljelih od AB prema spolu u Republici Hrvatskoj (Slika 3) (Alzheimer Europe, 2013).
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Sllika 3 Oboljeli od demencije u RH za 2012. godinu (Alzheimer Europe, 2013)

2.3.5. Nutritivni ¢imbenici rizika

Unos dokosaheksaenske kiseline (DHA) putem prehrane je vrlo vazan faktor za izgradnju
neuronskih membrana. DHA je omega-3 masna kiselina koja povisuje razine sinaptickih
proteina, povecava rast aksona i smanjuje gusto¢u dendrita, Sto su sve faktori za izgradnju
sinapsi. Slabija de novo sinteza DHA u jetri je pronadena kod pacijenata s AB. NiZe razine DHA
u mozgu Cine dendrite podlozZnijima AP toksi¢nosti. Suplementacija omega-3 kiselinama ili
DHA smanjuje proizvodnju AR, in vitro i in vivo, no meta-analize nisu pokazale ¢vrsti dokaz o
ucinku suplementacije (Weigian i sur., 2013).

Kolin je prekursor neurotransmitera acetilkolina, takoder i vitamin B skupine, i koristi se za
sintezu neuronske membrane. Kolin je donor metilne skupine proteinima histonima koji
osiguravaju zgusnutu strukturu kromatina (DNA namotana oko histona), a manjak kolina u
organizmu uzrokuje hipometilaciju koja utjeCe na promjene u ekspresiji gena. Najbolji izvori
kolina su jaja, zatim mlijeko i meso (Sezgin i Dincer, 2014). Prijenos kolina iz cirkulacije u mozak
smanjuje se sa starenjem, a smanjena koncentracija kolina moZe uzrokovati degradaciju
membranskog fosfatidilkolina kako bi se proizvele dovoljne koli¢ine neurotransmitera
acetilkolina. Nedovoljan unos upravo ovih nutrijenata (DHA i kolina) je povezan s veéim
rizikom od AB, a prehrana bogata ovim nutrijentima smanjuje rizik od AB (Weigian i sur.,

2013).
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Znacajno niske razine vitamina A, C, E, folata i vitamina Bi2 u plazmi, su pronadene kod
oboljelih od AB, za razliku od starijih kognitivno zdravih osoba. Takoder, primije¢ene su i nize
razine vitamina D, selena i cinka. Uzrok niskim razinama nutrijenata moze biti smanjena
endogena biosinteza, smanjeni unos hrane opcenito i slabija apsorpcija nutrijenata. Kada
postoji manjak folata ili vitamina Bi2 u organizmu, razine homocisteina se povecavaju sto
doprinosi razvoju kardiovaskularnih bolesti i moze doprinijeti akumulaciji amiloidnih i tau
proteina te su niske razine ovih vitamina u krvi povezane sa smanjenom mobilizacijom DHA iz
jetre i perifernog tkiva (Weigian i sur., 2013; Prince i sur., 2014).

Visoki unos zasi¢enih masnih kiselina je povezan s pogorsanjem kognitivnih funkcija. Umjeren
unos ovih kiselina povisuje rizik od demencije i AB, posebice kod nositelja ApoE4 alela. Trans
masne kiseline vjerojatno povecavaju rizik od AB ili uzrokuju ranije javljanje simptoma, tako
Sto povecavaju produkciju AB. Unatoc indikatorima koje pokazuju da preveliki unos trans
masti moze biti jedan od okidaca AB, istrazivanja nisu pronasla ¢vrste dokaze za te tvrdnje (Hu
i sur., 2013).

Bakar je vazan mineral za zdravlje, no u veéim kolicinama je toksican. Visoki unos bakra,
zajedno s visokim unosom zasi¢enih i trans masti je povezan s kognitivnim propadanjem.
Istrazivanja su pokazala da oboljeli od AB imaju visSe razine bakra u serumu nego kontrolne
grupe. Oralna suplementacija bakrom nije pokazala ni pozitivne, ali ni Stetne ucinke na
progresiju AB. Zeljezo moZe uzrokovati oksidativni stres kod AB i disbalans u homeostazi
Zeljeza se smatra prekursorom AB. Starijoj populaciji se preporuca izbjegavati prehranu s
prevelikim unosom Zeljeza zajedno s velikim unosom zasiéenih masnih kiselina (Hu i sur.,

2013).

Zapadnjacka prehrana (Western diet) koju karakteriziraju visok unos zasiéenih masti i
rafiniranih ugljikohidrata, doprinosi razvoju AB putem mehanizama koji uzrokuju nakupljanje

AP naslaga i putem oksidativnog stresa (Hu i sur., 2013), opisanim ranije.
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2.4. PATOFIZIOLOGUA

Dvije su glavne hipoteze nastanka Alzheimerove bolesti; hipoteza amiloidne kaskade i t-
hipoteza te druge hipoteze, koje se sve vise uzimaju u obzir: hipoteza kolinergicke i glutamatne
signalizacije, upalna hipoteza i hipoteza oksidacijskog stresa (Mimica i sur., 2015). Teorija
amiloidne kaskade se odnosi na senilne naslage koje se sastoje od ekstracelularnih produkata
B-amiloidnih peptida, dok se t-hipoteza odnosi na unutarstani¢ne hiperfosforilirane tau
proteine u obliku neurofibrilarnih petlji (NFT-ovi) (Mimica i sur., 2015; Amemori i sur., 2015).
Kolinergicka i glutamatna signalizacija su ukljuéene u proces ucenja i procesiranja pamdenja
kod zdravih osoba. Disfunkcija ovih puteva dovodi do poremecenih kognitivnih sposobnosti i

gubitka neurona (Parsons i sur., 2013).

2.4.1. B-amiloidne naslage

Dominantna teorija o uzroku AB je ona o amiloidnim naslagama. Stvaranje prevelikih kolicina
ili smanjeno uklanjanje beta amiloidnih naslaga, koje se sastoje od B-amiloidnih proteina (AB),
je glavna karakteristika nastanka AB. B-amiloidni proteini koji tvore senilne plakove (ABasoi
ABa42) nastaju djelovanjem enzima a, B i y-sekretaze na amiloidni prekursorski protein (APP)
(Kovacs, 2009). Kod zdravih ljudi, sekretaze kidaju APP na topljive proteine, no kod AB dolazi
do abnormalnog procesa te nastaju AB (Li i sur., 2014). Na mikroskopskoj razini, kod oboljelih
od AB je pronaden visak senilnih naslaga (plakova) izvanstani¢no u mozgu. Uslijed ovakvih
pojava i promjena dolazi do smrti neurona i progresivnog gubitka neuralne funkcije. U ranoj
fazi AB dolazi do nakupljanja AR, a kod kasnije faze dolazi do smanjenog uklanjanja uobicajenih
koli¢ina APB. Visak AP se udruzuje i formira topljive dimere, trimere i oligomere. Moze do¢i i do
stvaranja AP protofibrila, fibrila i neuralnih plakova. AR oligomeri su posebno toksicni za

neurone (Chu, 2012).

2.4.2. Tau-proteini

Druga najpopularnija teorija je intraneuralna akumulacija abnormalno hiperfosforiliranih tau
proteina, koji remete normalnu transportnu funkciju neurona i uzrokuju povezivanje tubula
do NFT-ova u hipokampusu (Chu, 2012). Neurofibrilarne petlje se zapravo sastoje od

hiperfosforiliranog oblika mikrotubularnog proteina tau. On je potreban za stabiliziranje
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mikrotubularnog i aksonskog rasta. Normalan tau je u interakciji sa tubulinom, olakSava
nastanak mikrotubula i njihovu strukturu. Fosforilacija tau proteina unutar mikrotubula je
normalna i potrebna za rast aksona. Kada dode do hiperfosforilacije, tau se spontano povezuje
u sparene helikalne filamente, koji onda stvaraju neurofibrilarne petlje. Hiperfosforilirani tau
se akumulira, $to uzrokuje njegovu disocijaciju s mikrotubula, i dovodi do destabilizacije i
disrupcije neuralnog transporta. Stvaranje NFT-ova, oksidacija i lipidna peroksidacija su se
dugo smatrali sekundarnom posljedicom akumulacije A, no novija istrazivanja pokazuju ta
to ipak nije tako, ve¢ da su putevi nastanka AP i NFT-ova razliciti i zasebni (Amemori i sur.,

2015).

2.4.3. Hipoteza oksidativnog stresa

Oksidativni stres nastaje kada dode do prevelike neravnoteze izmedu prooksidativnih Cestica
i antioksidanasa u organizmu. Metabolizam kisika proizvodi slobodne radikale (Cestice koje su
prooksidansi) kao Sto su hidroksi radikal, superoksidni radikal i reaktivne dusikove vrste.
Slobodni radikali su Cestice koje uzrokuju Stetu makromolekulama i remete normalne redoks
puteve u organizmu, koji odrzavaju homeostazu. Mitohondrij sadrzi mnoge redoks enzime i
generira ROS-ove kao rezultat neuspjesne oksidativne fosforilacije. Mitohondrijska disfunkcija
se javlja rano i ima vaznu ulogu u patogenezi AB (Li i sur., 2014).

Prooksidativna uloga prijelaznih metala kao Sto su Fe, Cu, Zn je dobro poznata i objasnjena.
loni ovih metala su nuzno potrebni za aktivnost neurona te je dio fiziologije mozga da regulira
homeostazu ovih iona. AR imaju veliki afinitet za Cu?*, Zn?* i Fe3*i mogu reducirati Cu®*i Fe3*
do ROS-ova koji povedavaju AR toksicnost. 80-90 % cinka u mozgu je vezano na vezujuce
proteine, a ostatak cinka se nalazi unutar vezikula u sinapsama ekscitiraju¢ih neurona.
Vezikularni cink se otpusta iz sinapsi tek kad dobije odredeni signal i moZe regulirati aktivaciju
razliCitih neurotransmitera. Kada su neuroni oSteéeni uslijed oksidativnog stresa, vezani
intracelularni cink se otpusta u citoplazmu i na taj nacin aktivira odredene signalizacijske
puteve koji uzrokuju jos veéu produkciju ROS-ova (Sezgin i Dincer, 2014).

Magnezij, takoder, ima vrlo vaznu ulogu u patogenezi AD. Magnezij ima protektivni u¢inak na
neurodegenerativni sustav na nacin da moZe zastititi mozak od patogenog utjecaja prevelike
koli¢ine Zeljeza. Kod oboljelih od AD su pronadene smanjene koncentracije magnezija u

razli¢itim dijelovima mozga (Sezgin i Dincer, 2014).
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Homocistein je aminokiselinski metabolit metionina, koji inducira oksidativni stres i doprinosi
progresiji AB (Walters i sur., 2017). Hiperhomocisteinemija je tipi¢na pojava koja se pronalazi
kod starijih osoba s demencijom, a moZe se prevenirati i popraviti korisStenjem suplementacije
vitaminima B skupine (Venturini i sur., 2014). Vitamin B1, i folat su kofaktori potrebni za
metilaciju homocisteina ¢ime nastaju monoamin neurotransmiteri, fosfolipidi i nukleotidi, koji

su pozeljni i potrebni u mozgu (Maisur., 2017).

2.4.4. Kolinergicka i glutamatna hipoteza

Kod oboljelih od AB dolazi do smanjene proizvodnje acetilkolina, a proizvode ga kolinergicki
neuroni povezani s u¢enjem, pamcéenjem i ponasanjem (Venturini i sur., 2014).

Glutamat je zaduZen za 70 % ekscitorne neurotransmisije u centralnom Ziv€anom sustavu.
Kada je receptor za N-metil-D-asparaginsku kiselinu (NMDA) aktiviran putem glutamata, dolazi
do prolaska Ca?* iona kroz sinapsu do drugog neurona. U normalnim uvjetima, to pobuduje
kaskadne signalne puteve koji omogucuju neuronima sloZenije procese pospremanja novih
informacija, tj. u¢enja i pamcenja. Pretpostavlja se da kod ljudi sa AB dolazi do stalne aktivacije
NMDA receptora, tako Sto prisutnost A uzrokuje povecanu koncentraciju glutamata u i oko
sinapse, jer je glutamatni transporter inhibiran i ne dolazi do apsorpcije i uklanjanja glutamata.
To uzrokuje konstantni dotok Ca?* iona. Dugotrajna povecana koli¢ina Ca?* iona uzrokuje

polaganu ekscitotoksi¢nost te postepeni neurodegenerativni efekt (Parsons i sur., 2013).

2.4.5. Hipoteza kronic¢ne upale neurona

Klju€ni prijenosnici upalnog odgovora u mozgu su lokalne imunoloske stanice, mikroglije. U
mirujuéem stanju zadaca mikroglija je kontrola invazivnih patogena, stani¢nog otpada i
toksina. Mikroglije odgovaraju na vanjske stimulanse povla¢enjem svojih filopodija u formu
kondenzirane ameboidne strukture i na taj nacin se aktiviraju. Aktivirane mikroglije su sinonim
za citotoksi¢an, proupalni odgovor u mozgu i smatra se da su u centralnom Ziv€anom sustavu
ekvivalent makrofagima u perifernom Zzivéanom sustavu (Latta i sur., 2015). Prisutnost
aktiviranih mikroglija i njihovu povezanost s petljama i naslagama je pronasao Alois Alzheimer
1907. godine, kao i prisutnost ApoE €3 alela te mutacije na presenilin 1 genu (Amemori i sur.,

2015; Latta i sur., 2015).
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Kroni¢na neuroupala je jedan od vecih faktora u patofiziologiji AB. Bolest se povezuje s
upalnim odgovorom koji je rezultat povecanog broja aktiviranih mikroglija i astrocita, te
aktiviranih komplementarnih proteina, citokina i ROS-ova (Seneff i sur., 2011). Mikroglije
mogu otpustati upalne citokine, kemokine i faktore rasta da poprave ozljedu i suzbiju
patogene, i iako mikroglije ostaju u miruju¢em stanju kod zdravih osoba, prolaze dramati¢ne
promjene u morfologiji prilikom odgovora na ozljedu (Li i sur., 2014). PoviSena razina
proupalnih citokina u mozgu oboljelog od AB dovodi do toksi¢nosti i smrti neurona (Latta i
sur., 2015). Pretpostavka je da je aktivacija mikroglija prvotno rezultat ozljede moZdanog tkiva
i depozita amiloidnih plakova, te da ova aktivacija mikroglija dovodi do daljnjeg oStec¢enja tkiva
koje rezultira u njihovoj dodatnoj aktivaciji, i na taj nacin se autotoksi¢ni ciklus ponavlja (Latta
isur., 2015). Nova istraZzivanja se fokusiraju na pronalazenje nacina da se inhibira smrt neurona
uzrokovana mikroglijama, bez da se utjece na njihovu ulogu u uklanjanju AB naslaga (Seneff i

sur., 2011).
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2.5. DUAGNOZA | SIMPTOMI

Klinicka dijagnoza AB se donosi kada pacijent ima progresivan gubitak pamcenja vise od 6
mjeseci, s posljedicnim problemima u svakodnevnom funkcioniranju, brizi za sebe i
drustvenom Zivotu (Chu, 2012).

Dijagnoza AB se sastoji od anamneze, dokumentacije funkcionalnog propadanja i iskljucivanja
drugih potencijalnih etiologija nekakve vrste kognitivnog propadanja (Neugroschl i Wang,
2012). Ostali bitni dijagnosticki parametri ukljucuju iskljucivanje problema sa svijesc¢u, pocetak
bolesti izmedu 40. i 90. godine Zivota, iskljuCivanje poremecaja organizma ili drugih bolesti
mozga koje bi mogle uzrokovati kognitivno propadanje, iskljucivanje metabolickih poremecaja
i dokazi o cerebralnoj atrofiji na CT-u ili MRI-ju bez ostalih bitnih organskih lezija (Chu, 2012).
Pomocu usmenih testova probira, kao Sto su Kratko ispitivanje mentalnog statusa tj. MMSE,
(eng. Mini-Mental State Examination) i test crtanja sata, se moze dijagnosticirati AB, no nisu
pogodni za blagi oblik bolesti i ljude ili s visokim stupnjem obrazovanja ili preniskim stupnjem
pogodan je za sve oblike bolesti (Neugroschl i Wang, 2012).

Pregledom cerebrospinalne tekuc¢ine mogu se otkriti neki upalni uzroci, te se mogu iz likvora
odrediti i ve¢ spominjani biomarkeri Alzheimerove bolesti. Neinvazivne tehnike koje se
primjenjuju su elektrofizioloSke metode (EEG i kognitivni evocirani potencijal). Slika glave
putem MRI, CT-a, PET ili SPECT se takoder obavlja prilikom dijagnoze (Mimica i sur., 2015).
Glavni razlog tome je iskljucivanje bolesti poput mozdanog udara, hidrocefalusa, teske bolesti
bijele tvari i tumora (Neugroschl i Wang, 2012).

Trenutni protokol dijagnosticiranja kre¢e s MRI analizom mozga koja daje uvid u atrofiju
mozga, zatim PET scan za uvid u AB nakupine u mozgu te analiza biomarkera (AB i tau) u
cerebrospinalnoj tekudini i analize ApoE polimorfizama (Fania i sur., 2017). Novi biomarker
koji je trenutno u istrazivanju je kalcij vezni protein S100B, koji bi mogao pomodi u ranom
dijagnosticiranju AB. On pokazuje i neurotropska i neuroupalna svojstva u CNS-u i za sada se
jako malo zna o ucincima kronic¢ne disrupcije S100B kod AB (D'Cunha i sur. 2017).

No ipak najveéu vaznost za dijagnosticiranje bolesti ima heteroanamneza dobivena od ¢lanova

obitelji, uz psihijatrijski, internisticki i neuroloski pregled (Mimica i sur., 2015).
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Neuropsihijatrijski simptomi se mogu podijeliti u nekoliko grupa: apati¢an sindrom, afektivan
sindrom (anksioznost i depresija), psihomotoricki sindrom (uzrujanost, razdrazljivost,
nenormalno motoricko ponasanje), psihoti¢ni sindrom (zablude i halucinacije) i manicki
sindrom (nedostatak samokontrole i euforija). Potrebna je pazljiva procjena pacijenta i ovih
simptoma, jer oni mogu biti pokazatelji brze progresije bolesti i vece smrtnosti (Neugroschl i
Wang, 2012).

Kako bi sluzbeno bila dijagnosticirana Alzheimerova bolest, mora ukljucivati sljedece
simptome: probleme s paméenjem, druge kognitivne poremecaje kao sto su afazija (gubitak
ili poremecaj govora), apraksija (nemogucnost izvodenja smislenih, ranije naucenih
motorickih radnji), agnozija (nemogucnost prepoznavanja objekta koristeéi pritom vise
osjetila), te postepen, progresivan tijek bolesti, koji rezultira znacajnim problemima u
funkcioniranju (Neugroschl i Wang, 2012). Govor, shvadanje i ekspresija su zahvaéeni u

srednjoj fazi bolesti, a afazija, agnozija i apraksija se javljaju u kasnoj fazi (Chu, 2012).
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2.6. LUECENJE | TERAPLA

AB je zasad neizljeciva bolest, gdje je napredovanje bolesti neizbjezno unatoc primjeni lijekova
koji pomaZzu u odgadanju pocetka ili usporavanja progresije bolesti, kao Sto su antidementivi
i drugi psihofarmatici. Pet je lijekova koje je odobrila Ameri¢ka agencija za hranu i lijekove
(FDA, eng. Food and Drug Administration): Cetiri inhibitora acetilkolinesteraza (takrin,
donepezil, galantamin, rivastigmin) i memantin. Inhibitori acetilkolinesteraza (AchE)
povecavaju dostupnost neuroprijenosnika acetilkolina, na nacin da inhibiraju enzim
acetilkolinesterazu koji razgraduje AchE (Neugroschl i Wang, 2012).

Donepezil moze popraviti kognitivnu funkciju, i pacijentima je bolje s lijekom nego bez, no to
vrijedi samo za ranu fazu bolesti, dok kasnije neminovno dolazi do progresije bolesti i
djelotvornost lijeka prestaje. Bradikardija je najteza nuspojava koja se moze javiti prilikom
koristenja ovog lijeka, druge nuspojave ukljucuju probleme sa spavanjem, no¢ne more i
ucestala budenja (Neugroschl i Wang, 2012). U jednoj studiji je istraZivan utjecaj vitamina E u
odnosu na donepezil (inhibitor acetilkolinesteraza), vitamin E je dan jednoj skupini ispitanika
kao placebo, a donepezil drugoj. Rezultati su isli u prilog donepezilu, koji je odgodio
napredovanje AB, no samo tijekom prve godine uzimanja, a nakon 3 godine su obje grupe
imale jednaku brzinu napredovanja bolesti. Smatra se da je to tako zato Sto inhibitori
acetilkolinesteraza ne utjecu znatno na put nastanka bolesti (Neugroschl i Wang, 2012). lako
se pretpostavljalo da je oksidativni stres jedan od mogucih pozadinskih puteva nastanka
Alzheimera, vitamin E se nije pokazao efikasnim u odgodi napredovanja bolesti (Neugroschl i
Wang, 2012).

Dok je bolest ve¢ uznapredovala i donepezil vise ne funkcionira, primjenjuje se memantin za
kasniju fazu AB (Neugroschl i Wang, 2012). Radi se o receptorskom antagonistu koji blokira
receptor za N-metil-D-asparaginsku kiselinu (NMDA), i na taj nacin ostvaruje protektivan
ucinak sprjecavajuci toksi¢no ostecenje kolinergickih neurona (Mimica i sur., 2015). Memantin
se veZze na NMDA receptor, smanjuje dotok Ca®*iona, te blokira efekte patoloski povisenih
razina glutamata kod disfunkcije glutaminske signalizacije (Matsunaga i sur., 2015). No ukoliko
su razine glutamata previsoke, memantin disocira s NMDA receptora i normalna
neurotransmisija se nastavlja. Memantin je takoder pokazao da sprjecava propadanje sinapsi

uslijed djelovanja nakupina AB. Zajedno s inhibitorima kolinesteraza (donepezilom) ima
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pozitivne ucinke na ponasanje, tj. smanjuju razdrazljivost i agresiju te halucinacije kod
oboljelih od AB (Parsons i sur., 2013).

U Hrvatskoj se primijenjuju dvije skupine antidementiva: inhibitori acetilkolinesteraze:
donepezil i rivastigmin te memantin. Medu atipi¢nim antipsihoticima, Cesto je primjenjivan
risperidon, zatim kvetiapin, olanzapin, aripiprazol i klozapin (Vilibi¢, 2015). Prema
smjernicama Hrvatskog algoritma farmakoloskog lije¢enja oboljelih od AB, donepezil je prvi
izbor u lijeCenju blagog oblika, a ukoliko se pokaze da ne funkcionira na pacijentu, uvodi se
rivastigmin ili galantamin. Ako ni rivastigmin ni galantamin ne funkcioniraju, preporuca se
memantin. Ovi lijekovi smanjuju potrebu za drugim psihijatrijskim lijekovima kao Sto su
antipsihotici i stabilizatori raspoloZenja, koji kod osoba starije Zivotne dobi mogu imati
ozbiljnije nuspojave. Osobe oboljele od AB mogu imati i poremecaje raspolozZenja, nesanice,
mogu biti psihoti¢ne, delirantne ili mogu biti agresivne i dezorganizirane. U ovim slucajevima,
kao pomo¢ lijeCenju se mogu prepisati antipsihotici (novije generacije), antidepresivi,
stabilizatori raspoloZenja, hipnotici i anksiolitici (Mimica i sur., 2015).

Kod uznapredovale i kasne faze bolesti, prognoza koliko ¢e dugo oboljeli joS Zivjeti je
uobicajeno izmedu par mjeseci do 3 godine. U ovoj fazi oboljeli imaju problema s uobicajenim
funkcioniranjem, oblaéenjem, odrzavanjem higijene, opéenitom brigom za sebe, javlja se
urinarna ili fekalna inkontinencija, moze do¢i do upale pluca, sepse ili dekubitusa uslijed slabog

kretanja, te do neuhranjenosti uslijed oteZzanog gutanja (Neugroschl i Wang, 2012).
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2.7. DUETOTERAPLA

Kod pacijenata oboljelih od AB primije¢en je neodgovarajudi nutritivni status (Weigian i sur.,
2013).

Opcenito je prihvaceno da su prehrambeni Cimbenici koji smanjuju rizik od pojave bolesti unos
B12 vitamina, folata, antioksidanasa, ukljucujuéi flavonoide; vitamin C i E, nezasi¢ene masne
kiseline i Mediteranska prehrana i njene varijacije. Pravilna prehrana, fizicka aktivnost i
odrzavanje dobrog zdravlja kardiovaskularnog sustava su povezani s boljim kognitivhim
zdravljem (Chu, 2012).

Danas se kao dijetoterapija za ublazavanje simptoma AB i njezinu prevenciju najvise koriste
Mediteranska prehrana, tzv. DASH dijeta za snizavanje visokog tlaka te kombinacija ovih dijeta,

nazvana MIND dijeta (Morris i sur., 2015).

2.7.1. Mediteranska prehrana

Mediteranska prehrana (MeDi) je tradicionalni nacin prehrane ljudi koji Zive uz obale
Mediteranskog mora (Gréka, Francuska, Spanjolska, Italija, Egipat, Libija i AlZir) i uzgajaju
masline. Okarakterizirana je visokim unosom Zitarica, voc¢a, ribe, leguminoza i povréa, i vecina
istrazivanja ju povezuje sa smanjenim rizikom za kardiovaskularne bolesti, dijabetes tipa 2,
neke oblike raka i op¢enito smanjeni mortalitet. MeDi smanjuje rizik od demencije kroz svoje
ucinke na kardiovaskularni sustav, jer povecava koncentraciju plazmatskih neutrofina koji Stite
neurone od oksidativnog stresa, ili limitira proupalne kaskade i mehanizme nastanka bolesti
(Prince i sur., 2014). Baza piramide Mediteranske prehrane (Slika 4) su ugljikohidrati i Skrob,
vec¢inom nerafinirani, kao Sto su kruh, tjestenina, Zitarice, bulgur, krumpir i razlicita zrna. Razni
sirevi, jogurt, voée i povrée, su odmah iznad baze, te se konzumiraju svakodnevno u velikim
koli¢inama. Od voca se posebno isticu borovnice, kao veliki izvor antioksidanasa. MeDi je dijeta
koja izbacuje Zivotinjske proteine, a oslanja se na biljne proteine ili one od posnog mesa;
piletine, ribe i jaja, koji se konzumiraju samo par puta na tjedan. Crveno meso se rijetko
preporucuje, samo nekoliko puta na mjesec, isto tako i slatkisSi i rafinirane namirnice. MeDi
nije nacin prehrane koji ima nizak udio masti, udio masti se kre¢e od 28-40 %, no veéinom su

to nezasi¢ene masne kiseline, a maniji je udio trans masti i zasi¢enih masnih kiselina. Maslinovo
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boljim odabirom od Zivotinjske masti. Ovo je prehrana bogata antioksidansima, koji u
kombinaciji s ostalim namirnicama ove prehrane imaju pozitivan ucinak na kognitivno
propadanje. Visoki udio ribe i maslinovog ulja, oboje bogato omega-3 masnim kiselinama,
mogu djelovati protuupalno. Naposljetku, umjerena konzumacija crnog vina ima blagi i
pozitivan u¢inak na zdravlje, tako sto polifenoli i ostali beneficijski sastojci vina smanjuju razine
CRP-a i interleukina koji uzrokuju upale u organizmu. Dugotrajna upala mozZe ostetiti krvno-
mozdanu barijeru u mozgu, te kreirati proupalne reagense koji vode do kognitivnih problema

i u konacnici AB (Aridi i sur., 2017).

PIRAMIDA TRADICIONALNE
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Slika 4 Piramida mediteranske prehrane (Coli¢ Bari¢, 2004)

2.7.2. DASH

Originalno je ova dijeta kreirana za sniZzavanje visokog krvnog tlaka. No kako je i visoki krvni
tlak, te ostale bolesti kardiovaskularnog sustava koje proizlaze iz hipertenzije, rizi¢an faktor za
AB, pocela su istrazivanja o utjecaju DASH prehrane na AB. U usporedbi s tipicnom
zapadnjackom prehranom, DASH dijeta sadrzi veéi udio voca, povréa i mlijecnih proizvoda sa

smanjenim udjelom masti i manji udio Zivotinjskih proizvoda, kao $to su punomasni sir i crveno
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meso. DASH dijeta osigurava visoki udio vlakana, proteina, kalija, magnezija i kalcija, s niskim

sadrzajem zasi¢enih masti, ukupnih masti i kolesterola.

2.7.3. MIND

MIND dijeta je napravljena prvenstveno da obuhvati specificne neuroprotektivne
komponente DASH i MeDi dijete, tj. ona je hibrid MeDi i DASH dijeta. Sve tri dijete obiluju
voéem i povréem, tj. hranom biljnog podrijetla, s minimalnim udjelom zasi¢enih i trans masti.
MIND dijeta istice veli¢ine porcija kao jako bitne za neuroprotekciju i prevenciju demencije
(Morris i sur., 2015). Naglasak je na specificnom vocu i povrcu, tj. tamno zelenom lisnatom
povréu i bobicastom vocu, dok preporucuje manju sveukupnu konzumaciju voca i ribe. Ne
pridrzava se visoke konzumacije voc¢a kao kod MeDi i DASH (3-4 porcije po danu) niti visokog
unosa mlije¢nih proizvoda (kod MeDi i DASH 2 i viSe serviranja po danu) te ne podrzava veliku
konzumaciju krumpira (MeDi i DASH, 2 porcije po danu) i viSe od jednog obroka ribe tjedno

(viSe od 6 porcija u tjednu po MeDi) (Morris i sur., 2015).

2.7.4. Nutrijenti i namirnice

Vitamini B skupine imaju kljuénu ulogu u metabolizmu posebice kao kofaktori/koenzimi u
mnogim reakcijama i obzirom da se ne mogu sintetizirati u dovoljnim koli¢inama u organizmu
moraju se unositi prehranom. Najbolji izvori ovih vitamina su cjelovite Zitarice, mlijeko, jaja,
meso, riba, zeleno lisnato povrce, krumpir, banane, mahunarke te orasasti plodovi. Deficiti
ovih vitamina u tijelu se javljaju normalno sa staroséu (Prince i sur., 2014). Niacin (Bs vitamin)
znacajno smanjuje razine cirkuliraju¢eg apolipoproteina B (ApoB), koji je komponenta LDL-a
(kolesterola niske gustoée) i na taj nacin sprjecava dislipidemiju (Walters i sur., 2017).
Suplementi vitamina B (folna kiselina, B12 i Bs) i prehrambenih fosfolipida, mogu posluZiti kao
kofaktori kako bi povecali dostupnost kolina i DHA za sintezu neuronskih membranskih
fosfolipida. Suplementacija folnom kiselinom kod starijih osoba s normalnim koncentracijama
B12 vitamina u serumu se pokazala pozitivhom i poboljsala je kognitivnu funkciju onih domena
koje inace propadaju s godinama (Weigian i sur., 2013).

Omega-3 polinezasicene masne kiseline (PUFA) su esencijalne masne kiseline koje se unose

isklju¢ivo prehranom. Potrebne su za rast neurona i utjeCu na formiranje sinapsi. Glavni
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prehrambeni izvori omega-3 masnih kiselina su riblja ulja od lososa, skuse, haringe, sardina,
svjeze tune i sabljarke. IstraZivanja su pokazala da konzumacija ribe barem jednom tjedno
moZe usporiti kognitivno propadanje kod starijih osoba i prevenirati pojavu AB (Walters i sur.,
2017). Nema dovoljno dokaza da suplementacija omega-3 PUFA-ma poboljSava kognitivni
status, a onih kojih ima su oprecni, tako da se suplementacija ne moze apsolutno preporuciti
bolesnicima, no preporuca se onima koji imaju veliki deficit i opcenito se preporuca uklopiti
omega-3 PUFA u svoju prehranu sto vise moguce (Prince i sur., 2014). lako su monozasi¢ene
masne kiseline manje povezane s preveniranjem AB, istrazivanja su pokazala da PUFA i
mononezasicene masne kiseline (MUFA) kada se konzumiraju zajedno mogu sprijeciti
kognitivne probleme. MUFA nalazimo u orasastim plodovima, avokadu, maslinama i uljima od
ovih namirnica (Walters i sur., 2017).

Nijedna od ovih komponenti zasebno nema cvrste dokaze koji idu u prilog prevenciji ili
usporavanju AB, ve¢ ove komponente imaju holisticki uc¢inak i funkcioniraju zajedno u obliku

MeDi, DASH ili MIND prehrane (Walters i sur., 2017).

Mozak je bogat lako peroksidiraju¢im nezasi¢enim masnim kiselinama, trosi 20 % ukupnog
kisika u organizmu i ima niske razine antioksidanasa (Arnim i sur., 2010) pa se antioksidansi iz
hrane spominju upravo u tom kontekstu. Istrazivanja na miSevima su pokazala da vitamin E
(a-tokoferol) moZe prevenirati promjene u mozgu uzrokovane AB. Vitamin E Stiti mozak na
nacin da inhibira oksidativni stres i veze i uklanja slobodne radikale uzrokovane AB (Hu i sur.,
2013). Kako bi pojacala ucinke vitamina E, koristi se i askorbinska kiselina (vitamin C)
(Swaminathan i Jicha, 2014). Zajednic¢ko uzimanje suplemenata vitamina E i C minimalno 3
godine je povezano sa smanjenom incidencijom i prevalencijom AB. Vitamin C je dokazano
pokazao da smanjuje formiranje AB oligomera i oksidativni stres in vitro i in vivo. Pravilna
prehrana s uklju¢enim izvorima vitamina C je ucinkovitija od suplementacije vitaminom C.
Voce i povrée je najbolji izvor svih skupina vitamina, dok se borovnice i slicno bobicasto voce
izdvajaju kao namirnice najbogatije antioksidansima. Vitamin A i B-karoten imaju sposobnost
inhibicije stvaranja AP oligomera i tau-fibrila. Niske razine vitamina A i B-karotena su
pronadene u serumu i plazmi oboljelih od AB, a viSe koncentracije B-karotena u plazmi su

povezane s boljim kognitivnim sposobnostima. Pileca i svinjska jetra, jaja, zeleno lisnato
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povrcée, mrkva, rajcica, bundeva i breskve su najbolji izvori vitamina A i B-karotena (Hu i sur.,
2013).

Jo$ jedna skupina antioksidanasa koja ima ulogu u prevenciji AB su polifenoli. Protektivna
uloga polifenola proizlaziiz ¢injenice da polifenoli vezu prijelazne metale, inaktiviraju slobodne
radikale, inhibiraju upalni odgovor, sudjeluju u aktivnosti razliCitih enzima i imaju utjecaj na
unutarstanicne signalne puteve i ekspresiju gena. Mnoga istrazivanja su pokazala da polifenoli
inhibiraju formiranje AB. Namirnice najbogatije polifenolima su grozde, Sljive, tresnje,

borovnice, maline, brusnica, jabuke, kruske i dinja (Hu i sur., 2013).

Suplementacija cinkom se pokazala pozitivnom u smanjivanju AB i tau mehanizama u
hipokampusu i smanjuje memorijske deficite, u eksperimentima na misevima. Manjak cinka u
organizmu se povezuje s gubitkom kognitivnih sposobnosti kod AB pacijenata. Prehrambeni
izvori cinka su meso, mlije¢ni proizvodi, jaja, riba i cjelovite Zitarice (Hu i sur., 2013). Trenutna
saznanja o selenu kao potencijalnom antioksidansu i protektivnom faktoru od AB, nisu
dovoljna za zakljucke, no postoje naznake o njegovom pozitivnom djelovanju u obrani od
oksidativnog stresa. Oboljeli od AB su pokazali nize razine selena u plazmi, eritrocitima i

noktima, u usporedbi s kontrolnom grupom (Hu i sur., 2013).

Niska konzumacija mlijec¢nih proizvoda je povezana sa slabijom kognitivnom funkcijom jer su
mlije¢ni proizvodi bogati vitaminom D, fosforom i magnezijem koji mogu smanijiti rizik od
kognitivnih poremedaja. Medutim, konzumacija punomasnih mlijecnih proizvoda moze
uzrokovati kognitivno opadanje kod starijih osoba. Umjeren unos nezasi¢enih masti u mlijeku,
mlije¢nim proizvodima i namazima u srednjim godinama smanjuje rizik za razvoj AB, dok
zasicene masne kiseline u mlijeku, mlije¢nim proizvodima i namazima u srednjim godinama
povecavaju rizik za razvoj AB (Hu i sur., 2013).

Vitamin D je potencijalno povezan s antioksidativnim, vaskularnim, protuupalnim i
metabolickim putevima AB. Meta analize su pokazale da su oboljeli od AB imali niZe razine
vitamina D u serumu, nego kontrolne skupine. Kod muskaraca, veza izmedu suplementacije
vitaminom D i kognitivnih sposobnosti je gotovo nepostoje¢a, dok su Zene s nedovoljnim
unosom vitamina D pokazale loSije rezultate na testovima kognitivnih sposobnosti od onih

koje su uzimale preporucene dnevne doze suplemente vitamina D. Najbolji prehrambeni izvori

27



2. Teorijski dio

ovog vitamina su riblja ulja, riba, jetra, Zumanjak, Zitarice, sirevi, gljive, mlijeko i mlije¢ni

proizvodi (Hu i sur., 2013).

Ucestala konzumacija vo€a i povréa moze smanijiti rizik od AB i demencije. Srednja ili velika
porcija voca i povréa, za razliku od male porcije ili prehrane bez voéa i povrca, je povezana sa
smanjenim rizikom od AB. Mehanizmi putem kojih vocée i povrée djeluje pozitivno su vjerojatno
antioksidansi i bioaktivhe komponente u njima, kao npr. vitamin E, C, karotenoidi i flavonoidi
te mala kolic¢ina zasi¢enih masti u voéu i povréu. Veéi unos povréa, no ne i voca, se povezuje
sa sporijim kognitivnih propadanjem. Posebice je zeleno lisnato povrée imalo najjacu
poveznicu s pozitivnim u¢inkom. Veéa konzumacija kupusa i krucifernog povréa moze smanijiti

ucinke mozdanog starenja kod ljudi srednjih godina (Hu i sur., 2013).

Epidemioloska istrazivanja su pokazala da riba moZe reducirati rizik od demencije i AB,
posebno kod onih koji nemaju ApoE4 alel. Pozitivan ucinak ribe se pripisuje omega-3 masnim
kiselinama, EPA i DHA. Konzumacija ribe vise od jednom na tjedan pokazuje 60 % maniji rizik

od AB, za razliku od onih koji ribu jedu rijetko ili nikada (Hu i sur., 2013).

Ispijanje kave se povezuje sa smanjenim rizikom od AB, a smatra se da je kofein odgovoran za
protektivnu ulogu. Kava je najbolji izvor kofeina zbog njegovog sinergistickog djelovanja s
drugim komponentama u kavi, uslijed ¢ega dolazi do poboljsanja statusa plazmatskih citokina.
Vecina istrazivanja pokazuje da umjerena konzumacija kave smanjuje rizik usporedbi s
apsolutnim nekonzumiranjem (Hu i sur., 2013).

Konzumacija €aja se takoder povezuje s manjim rizikom od kognitivnih poremedaja. Crni ¢aj
znacajno poboljsava akusti¢nu i vizualnu koncentraciju u usporedbi s kontrolnom grupom.
Polifenoli u zelenom c¢aju mogu inhibirati kognitivnho propadanje putem antioksidativnih
mehanizama. Epigalokatehin-3-galat (EGCG), komponenta zelenog ¢aja, smanjuje formiranje
AB i fosforiliranih oblika tau proteina. Neuroprotektivan ucinak ¢aja se temelji na djelovanju

katehina, L-teanina, polifenola i ostalih komponenti u listovima ¢aja (Hu i sur., 2013).
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3. Eksperimentalni dio

3.1. ZADATAK

Osnovni zadatak ovog rada bio je istraziti prehrambene navike oboljelih od Alzheimerove

bolesti i usporediti ih sa zdravim osobama iste Zivotne dobi.

3.2. ISPITANICI | METODE

Provedeno je istraZivanje nad oboljelima od Alzheimera i zdravim starijim osobama s podrucja
RH. Preduvjet je bio da ispitanici budu osobe starije od 45 godina, te da anketu moze ispuniti
ispitanik i/ili skrbnik. Istrazivanje je odobrilo Eticko povjerenstvo Klinickog bolni¢kog centra
Osijek.

Ispitanici su prikupljeni u Domu za stare i nemocne Osijek te u ambulanti za Neurologiju
Klinickog bolnickog centra Osijek. IstraZivanjem je obuhvaceno 35 zdravih osoba i 10 osoba
oboljelih od Alzheimera, primjenom metode intervjua.

Za potrebe istrazivanja kreirana je anonimna anketa (Prilog 1) koja se sastojala iz dva dijela.
Prvi dio je obuhvatio pitanja o ekonomskim i socijalnim karakteristikama ispitanika, trenutnoj
masi i visini, zdravstvenom stanju i trenutnim simptomima.

Drugi dio ankete je bio semi-kvantitativni upitnik o ucestalosti konzumacije hrane (SFFQ, eng.
Semi quantitive Food Frequency Questionnaire) kojim je prikupljena informacija o ucestalosti
konzumacije namirnica/skupina namirnica koje su uvrstene u SFFQ prema radu Morris i
suradnika (2015). SFFQ je opceprihvacena metoda za procjenu uobicajenih prehrambenih
navika i izbora namirnica i validirana je za odredivanje unosa nutrijenata kod odraslih i starijih
osoba (Mosconi i McHugh, 2015).

Drugi dio ankete, SFFQ je obuhvatio 69 namirnica/skupina namirnica, 8 vremenskih kategorija
o ucestalosti konzumacije (2+ x/dan, 1x/dan, 3-5x/tjedan, 2-3x/tjedan, 1x/tjedan, 2-
3x/mjesec, 1x/mjesec i rjede) te dijela o koli¢ini koji se sastojao od tri veli¢ine porcije (srednje
S, manje od srednje M i vec¢e od srednje V) s to¢no navedenim koli¢inama srednje porcije za
lakSu usporedbu (Prilog 1).

Kvaliteta prehrane ispitanika procijenjena je kroz tri bodovna sustava (Morris i sur., 2015):

DASH, MeDi i MIND.
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Bodovanje za DASH dijetu je bazirano na 7 skupina namirnica i 3 prehrambene komponente
(ukupna masnoca, zasicene masne kiseline i natrij), svaki nosi 0, 0,5 ili 1 bod, ovisno o
ucestalosti konzumacije (Morris i sur., 2015).

Za MeDi dijetu, bodovi za koli¢inu porcija su uzeti iz tradicionalne grcke mediteranske
prehrane. Bodovanje ukljuéuje 11 namirnica, a svaka nosi bodove od 0 do 5, zajedno zbrojeni
bodovi ¢ine ukupan rezultat koji moze varirati izmedu 0 do 55 (Morris i sur., 2015).
Bodovanje MIND dijete se sastoji od 15 prehrambenih namirnica, ukljuujuéi 10 zdravih
namirnica za mozak (zeleno lisnato povrée, drugo povrcée, orasasti plodovi, bobicasto vode,
mahunarke/grahorice, cjelovite Zitarice, riba, piletina, maslinovo ulje i vino) i 5 nezdravih
namirnica (crveno meso, maslac i margarin, sir, koladi i slatkisi te brza/prZena hrana). Za sve
ostale komponente u anketi zbrojili smo ucestalost konzumiranja i porciju te im naznacili

bodove od 0, 0,5 ili 1 (Tablica 2) (Morris i sur., 2015).

3.3. STATISTICKA ANALIZA

Statisticka analiza napravljena je programskim sustavom Statistica (inacica 12.0, StatSoft Inc.,
USA), uz odabranu razinu znacajnosti od p=0,050. Graficka obrada podataka je napravljena
pomocu MS Office Excel tabli¢énog alata (inacica 2010., Microsoft Corp., USA) i Statistica
(inacica 12.0, StatSoft Inc., USA).

Primjenom neparametrijskog Kolmogorov-Smirnov testa uz usporedbu medijana i
aritmetickih sredina te izradu histograma utvrdeno je kako podaci izdvojeni za ovaj rad prate
normalnu razdiobu te su upotrijebljeni parametrijski statisticki testovi.

Svi prikupljeni kategoricki podaci predstavljeni su apsolutnim i relativnim frekvencijama, dok
su numericki podaci opisani aritmetickom sredinom i standardnom devijacijom.

Za usporedbu kategorickih podataka unutar i medu skupinama koristen je Hi-kvadrat test, te
je primijenjen T-test za zavisna odnosno nezavisna mjerenja. Za izracun korelacija numerickih

podataka koriSten je Pearsonov test korelacije.
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Tablica 2 Prikaz porcija namirnica za DASH, MeDi i MIND dijetu i bodovanje
(Morris i sur., 2015)

DASH MeDi MIND
Lo Max . L Max Lo Max
DASH namirnice . MeDi namirnice . MIND namirnice .
bodovi bodovi bodovi
ukupne Zitarice 2 1 nerafinirane Zitarice > s cjelovite Zitarice > 1
7/dan 4/dan 3/dan
zeleno lisnato povrée
povrée > 4/dan 1 povrée > 4/dan 5 . 2 1
> 6/tjed
krumpir > 2/dan 5 drugo povrée = 1/dan 1
, , bobicasto voce >
voce = 4/dan 1 voce > 3/dan 5 . 1
2/tjed
mlijecni proizvodi 2 1 punomasni mlijec. c
2/dan proiz. < 10/tjed
meso, piletina i riba < . crveno mesi i
1 crveno meso < 1/tjed 5 ) ) ) 1
2/dan proizvodi < 4/tjed
riba > 6/tjed 5 riba > 1/tjed 1
piletina < 3/tjed 5 piletina > 2/tjed 1
orasasti plod., L. mahunarke > 3/tjed 1
) . mahunarke, orasasti i
sjemenke i 1 horice > 6/tjed 5 Sasti = 5/tied 1
rahorice e orasasti > e
mahunarke > 4/tjed e . J
brza hrana/przena 1
hrana < 1/tjed
ukupna masnoca < 27 1
% od kcal
zasi¢ene masti<6 % 1
od kcal
maslinovo ulje 2 . .
5 maslinovo ulje 1
1/dan
maslac, margarin < 1 1
porcija/dan
sir < 1/tjed
slatkisi < 5/tjed slatkisi, kolaci < 5/tjed
natrij < 2400mg/dan
alkohol < 300mL/dan 5 alkohol/vino 1/dan 1
UKUPNI DASH 10 UKUPNI MeDi 55 UKUPNI MIND 15
BODOVI BODOVI BODOVI
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4. Rezultati i rasprava

4.1. OSNOVNI PODACI O ISPITANICIMA

Anketirano je 35 zdravih starijih osoba s podrucja RH, prosjec¢ne starosti 61,0 + 9,6 godina te
10 osoba oboljelih od AB ili neke druge vrste demencije prosjec¢ne starosti 75,9 + 11,6 godina
(Tablica 3). Utvrdena je statisticki znacajna (p<0,001) razlika u prosje¢nim godinama izmedu
oboljelih od AB i zdravih osoba, pri cemu su oboljeli od AB znacajno stariji od zdravih osoba
(Tablica 3), sto je u skladu s podacima o porastu prevalencije AB u starijoj dobi (Mimica i sur.,
2015; Chu, 2012).

Prema spolnoj podjeli i socioekonomskim karakteristikama zdravih i ispitanika s AB, osim
Zivotne sredine nema znacajnih razlika kako je prikazano na slici 5. Medu oboljelima od AB
bilo je 40 % muskaraca (n=4) i 60 % Zena (n=6), a medu zdravim ispitanicima 37,1 % muskaraca
(n=13) 62,9 % Zena (n=22). Vecina ispitanika oboljelih od AB Zivi u gradu (70 %), a u braku je
60 % (n=6), dok vecina zdravih starijih osoba Zivi na selu (82,9 %), a u braku je 48,6 % (n=17)
(Slika 5).

Tablica 3 Usporedba karakteristika izmedu osoba oboljelih od AB i zdravih osoba dobivena T-

testom za neovisne varijable

Karakteristike | Ispitanici n S-t:ednja SD | Minimum Maksimum p*
vrijednost

. AB 75,9 | 11,6 57 88
Dob (godine) g ET: 610| 96 45 g2 | <0001
BMI (kg/m?) AB 9 23,4 3,2 19,5 28,8 0.002
Zdravi 34 29,6 5,4 19,6 42,5 !
Broj prisutnih gl 10 4,5 3,3 2 13 0.029
simptoma Zdravi 35 2,5 2,2 0 7 !
BMI — indeks tjelesne mase; AB — ispitanici s dijagnozom Alzheimerove bolesti; Zdravi — ostali ispitanici;

SD - standardna devijacija
*statisticka znacajnost kod p<0,05 (T-test za neovisne varijable)
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Slika 5 Socioekonomske karakteristike oboljelih od AB i zdravih ljudi

Prema slici 5 vidimo da su oboljeli od AB ve¢inom nepusaci (80 %), kao i zdrave osobe (54,3
%). Ovakav rezultat je pozitivan, s obzirom na brojne negativne ucinke pusenja. lako neka
istrazivanja pokazuju pozitivne ucinke nikotina na kolinergicke receptore (nikotin ih aktivira, a
kolinergicka disfunkcija je najvazniji mehanizam nastanka AB) i posljedi¢no povecanje koli¢ine
acetilkolina u neuronima (Fratiglioni i Wang, 2000; Sabbagh i sur., 2002), nikotin se ne moze
poistovjetiti s puSenjem cigareta, jer nije jedina komponenta dima cigarete. lIzgaranjem
duhana oslobadaju se razni karcinogeni i toksi¢ni spojevi (policikli¢ki aromatski ugljikovodici,
nitrozamini...) koji ne samo da ponistavaju bilo kakav protektivan ucinak nikotina na neurone
i mozak (Sabbagh i sur., 2002), nego i uzrokuju oksidativni stres produkcijom ROS-ova, koji se
zbog svoje reaktivnosti vezu za makromolekule endotelnih stanica krvnih Zila u mozgu i
uzrokuju ostecenja, a oksidativni stres je takoder jedan od mogucih uzroka AB (Mazzone i sur.,
2010). Duhanski dim mozZe uzrokovati ateroskleroti¢ne i trombotske nakupine te tako povecati
rizik od ateroskleroze, koja, kao i druge kardiovaskularne bolesti, povecava rizik od pojave AB.
Posljedica ateroskleroze su ishemijske bolesti koje poveéavaju propusnost krvno-mozidane
barijere i onemogucuju joj normalno funkcioniranje i odrzavanje homeostaze u mozgu
(Mazzone i sur., 2010). Stoga je izbjegavanje duhanskog dima i puSenja preporuka za oboljele

od AB.
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Indeks tjelesne mase (BMI) izradunat je prema unesenim podacima za visinu i tjelesnu masu
ispitanika. U tablici 3 je vidljivo da je prosjecni BMI oboljelih od AB 23,4 + 3,2, a zdravih osoba
29,6 + 5,4, Sto je statisticki znacajno (p=0,002) nizi BMI kod oboljelih od AB. Udio ispitanika
oboljelih od AB koji imaju normalan BMI iznosi 77,8 %, a udio onih koji imaju poveéani BMI je
22,2 % dok je kod zdravih osoba 20,6 % s normalnim BMI, 32,3 % s povecanim BMI-jem i 47,1
% pretilih osoba (Slika 6).
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Slika 6 Indeks tjelesne mase (BMI) ispitanika oboljelih od AB (N=10) i zdravih osoba (N=35)

Prema ovim podacima zdrave osobe imaju veci BMI i vedi je udio pretilih osoba, dok pretilih
oboljelih kod AB nema. Osobe oboljele od AB imaju ve¢inom normalan BMI, sto je ocekivano
jer se rezultati podudaraju s veéinom istrazivanja koja su pokazala da osobe oboljele od AB u
srednjoj i kasnoj fazi bolesti imaju neSto nizi BMI te da gube na tjelesnoj masi s pocetkom
razvoja bolesti. Gubitak TM na pocetku bolesti je vjerojatno i simptom pocetka bolesti i
uzrokuje slabije kognitivne funkcije i rezultate na testovima kognitivnih sposobnosti (Besser i
sur., 2014; Gu i sur., 2014). Rezultati (Slika 7) jasno pokazuju kako je kod viSe ispitanika s AB u
protekla 3 mjeseca doslo do gubitka TM nego kod zdravih osoba (30,0 % AB u usporedbi sa
17,0 % zdravih osoba). Jedan od indikatora promjene u stanju uhranjenosti starijih osoba su
problemi sa Zvakanjem uslijed nepotpunog ili umjetnog zubala jer ti problemi vode smanjenju
ukupne koli¢ine hrane koja se konzumira, kao i raznolikost (Prince i sur., 2015). Kod oboljelih
od AB je utvrden statisticki znacajno (p=0,012, Fischerov egzaktni test) veéi problem sa

Zzvakanjem od zdravih osoba. Vaina je samoprocjena osoba s odredenim zdravstvenim
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problemom o znaéenju prehrane za njihovo stanje. Osobe koje su svjesne znacaja i utjecaja
prehrane na njihovo zdravstveno stanje su spremnije korigirati svoju prehranu s ciljem
olakSanja zdravstvenih tegoba koje imaju. Rezultati pokazuju kako neSto manji broj AB
ispitanika smatra kako je prehrana klju¢na za njihovo zdravlje (60,0 % u usporedbi s 67,6 %
zdravih osoba), dok preostalih 40,0 % smatra da je prehrana vazna, ali ne u velikoj mjeri (29,4
% zdravih osoba). Dobiveni rezultati ukazuju na mogucnost edukacije osoba s AB o prehrani

prilagodenoj njihovim potrebama.
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Slika 7 Prikaz promjena u tjelesnoj masi (TM), problema sa Zvakanjem i osobnog misljenja o

ulozi prehrane oboljelih od AB (N=10) i zdravih osoba (N=35)
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4.2. PREHRAMBENE | ZIVOTNE NAVIKE

Zanimljivi su rezultati koji pokazuju da oboljeli od AB ne preskacu obroke (100 %), redovito
doruckuju (90 %) i veCeraju (80 %), dok zdravije osobe cesée preskacu obroke (42,9 % nikada
ne preskace), manji postotak redovito doruckuje (60 %) i redovito vecera (54,3 %)(Slika 8).
Oboljeli od AB nikada ne preskacu obroke, Sto je statisticki znacajno (p=0,002, Fischerov
egzaktni test) viSe od zdravih osoba. Redovitost obroka kod osoba starije dobi je vaina, jer
neredoviti i premali unos hrane moZe rezultirati smanjenim unosom energije, proteina i
mikronutrijenata, Sto za posljedicu ima opéu slabost starije osobe, koja je onda podloZnija
bolestima i gubi na misi¢noj masi, smanjuje se funkcionalnost imunoloskog sustava i dolazi do
metaboli¢kih abnormalnosti. Prevelika pothranjenost i slabost mogu doprinijeti veéoj i brzoj

smrtnosti osoba starije dobi (Payette i Shatenstein, 2005).
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Slika 8 Ucestalost preskakanja obroka i konzumacije dorucka i vecere oboljelih od AB (N=10)

i zdravih osoba (N=35)

Od simptoma su promatrani sljededi: nadutost, Zgaravica, mucnina, povracanje, bol u
stomaku, bol u crijevima, plinovi, proljev, zatvor, depresija, zaboravljivost, bezvoljnost, losa

koncentracija, ne povezivanje osoba i dogadaja, smusenost, vrtoglavica, tremor, drhtavica,
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problemi sa spavanjem i promjene u apetitu. Prosjecan broj simptoma medu oboljelima od
AB bio je znacajno visi (4,5 * 3,3) u odnosu na 2,5 + 2,2 kod zdravih osoba (p=0,029) (Tablica
3). Rezultati su ocekivani s obzirom na to da se radi o simptomima karakteristi¢cnim za AB, kao
Sto su zaboravljivost, bezvoljnost, smusenost, loSa koncentracija, ne povezivanje osoba i
dogadaja i sl., a broj prisutnih simptoma raste s godinama otkako je dijagnoza AB
postavljena(Neugroschl i Wang, 2012; Gaugler i sur., 2014). Osobe s AB koje su sudjelovale u

istrazivanju Zive s dijagnozom AB prosjeku 3,0 1,6 godina (od 1 do 6 godina).

Karakteristike prehrane su promatrane kao broj obroka u danu, DASH, MeDi i MIND bodovi.
Ispitanici su s obzirom na povijest bolesti podijeljeni u 3 skupine: oboljeli od AB, osobe koje
nisu navele da boluju niti od jedne bolesti i tre¢a skupina su osobe koje boluju od neke druge
bolesti (jedne ili vise njih), osim AB. Prema svim promatranim karakteristikama osobe s AB
imaju bolje karakteristike prehrane od zdravih ispitanika (Tablica 4), no interesantno je kako
izmedu osoba s AB i onih s drugim dijagnozama nisu utvrdene razlike niti u jednoj od
promatranih karakteristika. Oboljeli od AB imaju prosjecno 3,4 + 0,7 obroka na dan, sto je

znacajno vise od zdravih osoba (2,5 + 0,5, p=0,003).

Par kohortnih studija je pokazalo da cvrsto pridrZzavanje DASH dijete rezultira boljom
kognitivnom funkcijom tijekom vremena, sporijim moZdanim propadanjem i smanjenim
rizikom od AB, no izgleda da su ucinci pozitivni samo tijekom duZeg perioda, a ne i kraceg.
DASH dijeta je najpogodnija za osobe s viskom kilograma i s povisenim krvnim tlakom (Walters
i sur.,2017). Prema istrazivanju Morris i suradnika iz 2015. godine, pretili sudionici s povisenim
razinama krvnog tlaka, koji su se pridrzavali DASH dijete su imali vec¢e napretke i poboljsanja
u psihomotornim sposobnostima od kontrolne grupe s uobi¢ajenom prehranom. Prosjecan
broj bodova za DASH dijetu kod oboljelih od AB (Tablica 4) iznosi 5,2 + 0,9 od maksimalnih 10,
dok je prosje¢an broj bodova za DASH kod zdravih osoba 4,2 + 1,3 od maksimalno 10 bodova,

Sto se pokazalo statisticki znacajnom razlikom (p=0,042).

MIND dijeta je hibrid izmedu DASH i MeDi dijete, a naglasava unos velikih koli¢ina biljnih
namirnica, ograni¢eni unos Zivotinjskih namirnica i namirnica s visokim udjelom zasi¢enih

masti te veli¢inu porcija kao vazne faktore neuroprotekcije i prevencije demencije (Morris i
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sur., 2015). Jedno istrazivanje je pokazalo da je pridrzavanje MIND dijete ucinkovitije u
usporavanju opadanja kognitivne funkcije, od pridrzavanja MeDi ili DASH dijete zasebno
(Walters i sur., 2017). Razlika izmedu broja bodova oboljelih od AB i zdravih osoba po MIND
dijeti takoder nije statisticki znacajna (6,2 + 1 oboljelih od AB za razliku od 5,5 + 1,5 zdravih;
p=0,188), Sto ukazuje da nema razlike u prehrani izmedu oboljelih od AB i zdravih osoba.
Usporedbom zdravih osoba i soba s ostalim dijagnozama, statisticki je znacajna razlika po

broju obroka (p=0,005), po DASH (p=0,001) i po MIND dijeti (p=0,004) (Tablica 4).

Tablica 4 Usporedba srednjih vrijednosti vrsta prehrane oboljelih od AB, zdravih

osoba i osoba s ostalim dijagnozama T-testom

AB Zdravi Ostale dijagnoze
ieanost| © | " | urjeanose| ® | " | wiocnost| ° | P

Eﬂ)ka /dan 3,4 07 | 12 2,5 05 | 23 3,2 0,7 ;’::53:*
DASH 0,042*
5,2 0,9 12 4,2 1,3 23 5,9 1,4 O,,001 o
MeDi 0,075
eu 12,9 26 | 12 10,7 28 | 23 11 51 o'gsa
MIND 0,188
6,2 1 12 5,5 1,5 23 7,3 1,8 0,004%*

AB — ispitanici s dijagnozom Alzheimerove bolesti; Zdravi — ispitanici koji nemaju nikakvih zdravstvenih tegoba; Ostale
dijagnoze — ispitanici sa svim drugim dijagnozama, osim Alzheimerove bolesti

p<0,05 (§T-test za neovisne varijable); *oznacava statisticku znacajnost izmedu AB i Zdravih; **oznacava statisticku
znacdajnost izmedu Zdravi i Ostale dijagnoze

Osobe koje se pridrzavaju Mediteranske prehrane imaju 31 % manju Sansu za razvoj AB.
Istrazivanja su pokazala da kod ljudi oboljelih od AB koji su se strogo pridrzavali MeDi prehrane
postoje manje nakupine beta amiloidnih proteina, povecan je glukozni metabolizam u mozgu
i manja je atrofija mozga od onih koji su se povrsno drzali MeDi. MeDi smanjuje inzulinsku
rezistenciju, a ako se pacijent ve¢ pridrzava ove dijete, suplementacija kakaovim flavonolima
se pokazala ucinkovitom protiv inzulinske rezistencije (Walters i sur., 2017). Drugo istrazivanje
je pokazalo da su sudionici s visokim vaskularnim rizikom za demenciju, koji su se pridrzavali
MeDi prehrane (suplementiranu s ekstra djevicanskim maslinovim uljem ili orasastim

plodovima) imali viSe bodova na MMSE testovima (Sto je pozitivno i oznacava bolje kognitivne
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sposobnosti) od kontrolne skupine (Morris i sur., 2015). Prosjec¢an broj bodova za MeDi dijetu
(Tablica 4) iznosi 12,9 + 2,6 od maksimalnih 55, Sto pokazuje nisku povezanost s
Mediteranskom prehranom, dok kod zdravih osoba broj bodova iznosi jo§ manje (10,7 + 2,8
od maksimalnih 55) te nije pronadena statisticki znacajna razlika u prehrani izmedu oboljelih
i zdravih osoba po MeDi (p=0,075). Vazno je istaknuti kako su rezultati za MeDi broj bodova
ocekivani s obzirom na to da u regiji u kojoj je istrazivanje provedeno prehrana uopce nije

usporediva s mediteranskom prehranom.

Napravljena je dodatna analiza prehrambenih navika osoba s AB i nekom drugom demencijom
(n=12) i ostalih ispitanika s dobrim neuroloskim zdravljem (n=33). Rezultati (Tablica 5) su
pokazali kako osobe s AB i nekom drugom demencijom imaju vedi broj obroka u danu (3,5 +
0,8 oboljelih od AB i s drugim demencijama za razliku od 2,9 + 0,7 zdravih, p=0,011) i prehranu
koja je okarakterizirana ve¢im brojem bodova za MeDi dijetu (AB i druge demencije=13,5 +
3,1, zdravi=10,5 + 4,2, p=0,031). Ovi rezultati ukazuju na mogucnost dodatne edukacije osoba
s AB i drugim demencijama o mediteranskoj prehrani i njezinim pozitivnim ucincima na

neurolosko zdravlje.

Tablica 5 Karakteristike prehrane osoba s dijagnozom AB i neke druge demencije

(n=12) i osobe dobrog neuroloskog zdravlja (n=33)

AB i druge demencije Zdravi
n Srednja SD n Srednja sD ps
vrijednost vrijednost
Broj obroka 12 3,5 0,8 33 2,9 0,7 | 0,011*
na dan
DASH 12 5,2 0,9 33 5,3 1,6 | 0,782
MeDi 12 13,5 3,1 33 10,5 4,2 | 0,031*
MIND 12 6,6 1,3 33 6,5 1,9 | 0,893

AB i druge demencije — ispitanici s dijagnozom Alzheimerove bolesti i nekih drugih vrsta demencije; Zdravi — ispitanici koji
nemaju nikakvih zdravstvenih tegoba

statisticka znacajnost p<0,05 (§T-test za neovisne varijable); *oznacava statisticku znacajnost izmedu AB i drugih demencija i
Zdravih
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5. Zakljucci

Na osnovi rezultata istrazivanja provedenih u ovom radu, mogu se izvesti sljedeci zakljucci:

e Oboljeli od AB su u usporedbi sa zdravim ispitanicima stariji (75,9 + 11,6 godina u
usporedbi sa 61,0 + 9,6 godina, p<0,001), imaju niZi prosjeé¢ni BMI (23,4 + 3,2 kg/m? u
usporedbi sa 29,6 + 5,4 kg/m?, p=0,002) i manje problema s TM (22,2 % ), gubitak TM
u protekla 3 mjeseca je izrazeniji (30,0 % u usporedbi sa 17,0 %), imaju viSe problema
sa zvakanjem (p=0,012) i veci broj simptoma povezanih s demencijom (4,5 £+ 3,3 u
usporedbis 2,5 + 2,2, p=0,029).

e Oboljeli od AB za razliku od zdravih osoba ne preskacu obroke (100 % u usporedbi s
42,9 %, p=0,002), redovito doruckuju (90,0 % u usporedbi sa 60,0 %) i veceraju (80,0
% u usporedbi sa 54,3 %) i prosjecno u danu imaju znacajno viSe obroka (3,4 + 0,7 u
usporedbi sa 2,5 + 0,5, p=0,003).

e Prosjecan broj bodova za DASH dijetu kod oboljelih od AB je statisticki znacajno vedi:
5,2+ 0,9 uodnosu na 4,2 + 1,3 bodova, p=0,042.

¢ Oboljeli od AB imaju veci broj bodova za MIND dijetu: 6,2 + 1,0 bodova u usporedbi sa

5,5 + 1,5 bodova kod zdravih ispitanika (bez statistic¢ki znacajne razlike).

e Prosje¢an broj bodova za MeDi dijetu kod oboljelih od AB iznosi 12,9 + 2,6 (od
maksimalnih 55), odnosno 10,7 + 2,8 bodova kod zdravih ispitanika (bez statisticki
znacajne razlike), no mali broj bodova ukazuje na nisku povezanost karakteristika
prehrane obje skupine ispitanika s mediteranskom prehranom, sto je bilo oéekivano s

obzirom na regiju u kojoj je istrazivanje provedeno.

* Usporedbom oboljelih od AB i drugih demencija sa ostalim ispitanicima s dobrim
neuroloskim zdravljem utvrden je veci broj obroka u danu (3,5 + 0,8 u usporedbi sa 2,9
10,7, p=0,011) i prehrana koja je okarakterizirana veéim brojem bodova za MeDi dijetu
(13,5 + 3,1 u usporedbi sa 10,5 + 4,2, p=0,031).

* Nesto manji broj oboljelih od AB smatra kako je prehrana klju¢na za njihovo zdravlje
(60,0 % u usporedbi s 67,6 % zdravih osoba), dok preostalih 40,0 % smatra da je

prehrana vazna, ali ne u velikoj mjeri (29,4 % zdravih osoba).

Dobiveni rezultati ukazuju na brojne moguénosti edukacije osoba oboljelih od AB ali i drugih
demencija o ulozi prehrane na simptomatiku, ali i progresiju njihove bolesti, iako je vecina

promatranih karakteristika prehrane oboljelih od AB bolja od ostale, zdrave populacije.
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7. Prilozi

Prilog 1 Upitnik o ucestalosti konzumacije hrane

Anketa o prehrani i zdravlju mozga

Postovani,

Pred Vama se nalazi anketa koja za cilj ima procijeniti kvalitetu prehrane koja se povezuje sa
zdravljem mozga i rizikom za razvoj neurodegenerativnih bolesti (demencija, Alzheimerove
bolesti, Parkinsonove bolestiisl.).

Vazni su nam podacio opéim karakteristikama svih ispitanika kao i socio-ekonomske prilike u
kojima zZivite.

Anketa je anonimna, a odgovori koje budete dali ispunjavanjem ove ankete se ni na koji nacin
ne mogu dovesti u vezu s Vama osobno. Rezultati dobiveni ovom anketom ce se koristiti
iskljucivo za izradu diplomskih radova dvije studentice Prehrambeno-tehnoloskog fakulteta
Osijek.

Stoga Vas molimo da pristanete sudjelovati u ovom istrazivanju i date iskrene i Sto preciznije
odgovore na postavljena pitanja.

Unaprijed Vam se zahvaljujemo!
Studentice: Anja Basnec i Barbara Kolaric

Mentor: doc. dr. sc. Ines Banjari
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Koje ste godine rodeni? Spol:  a) Muskarac b) Zena
Miesto u kojem Zivite: Zivite (zaokruZite): u braku / rastavljen/ samac
Koliko djece imate? Koliko ljudi uz Vas Zivi u domacinstvu? , od toga djece

Vi Zivite u: a) viastotom stanu/kuci b) udomu (staracki dom) c) sa skrbnicima (uklju¢uje i Vasu djecu)
Vasa struéna sprema: NK / SSS/V8S/VSS/ mr.sc. / dr.sc.

Trenutno ste (zaokruZite): NEZAPOSLEN / ZAPOSLEN / U MIROVINI
Kojim nov€éanim iznosom raspolazete mjese¢no (napiSite iznos po osobi domacinstva)

Imate li dijagnozu neke od navedenih bolesti:
a) Kroni¢ni gastritis (koliko godina):
b) Alzheimerova bolest (kolko godina):
¢) Parkinsonova bolest (koliko godina):
d) Debljina
e) Dijabetes tip 2 (koliko godina):
f) Hipertenzija
g) Kroni¢na bolest jetre
h) Drugo (napiSite koja bolest):

Koliko ste visoki? cm Kolika je Vasa trenutna teZina? kg

Je li u zadnja 3 mjeseca doslo do promjene u Vadoj tezini? a) Ne, jednako sam tezak
b) Da, smriavio sam
¢) Da, udebljao sam se
S obzirom na Vasu trenutnu teZinu smatrate da: a) imate visak kilograma
b) imate premalo/malo kilograma
¢) mojaje tezina optimalna

Jeste li u periodu od zadnjih 6 mjeseci imali neki od simptoma (moZete zaokruziti vise odgovora)?

a) Nadutost k) Zaboravljivost

b) Zgaravica ) Bezvoljan sam

¢) Mucnina m) Loda koncentracija

d) Povracanje n) Ne mogu povezati osobe i dogadaje

e) Bolu stomaku (abdomenu) 0) Smusenost

f) Bolu crifevima p) Vrtoglavica (blaga)

g) Plinovi r) Tremor

h) Proljev (dijareja) s) Drhtavica (a nije mi hladno)

i) Zatvor (konstipacija) t) Problemi sa spavanjem (isprekidan san, ne mogu zaspati)

j) Depresia u) Promjena u apetitu (povecan ili smanjen)
Imate li problema sa Zzvakanjem? a) Nemam jerimam potpuno zdrave zube

b) Nemam jer imam umjetne zube
¢) Imam problema sa zvakanjem jer nemam sve zube




7. Prilozi

Koristite li lijekove?
a) Ne, nikakve

b) Lijekovi protiv bolova (koje i u kojoj dozi):
c) Liekove za smirenje (koje i u kojoj dozi):
d) Liekove za spavanje (koje i u kojoj dozi):

e) Drugo (koje i u kojoj dozi):

Ako ste ikada probali neke u narodu koritene ligkove, npr. biline ¢ajeve i sl. napiSite koje ste probali i jeste li primijetili

nekakav utjecaj na bolest:

S kojom se od navedenih zjava slaZete:

a) nacin prehrane je kljutan za moje zdravije
b) nacin prehrane je vazan ali ne utjece previse na moje zdravlje
¢) nacin prehrane uopée nije vazan za moje zdravle

d) drugo (navedite)

Koliko puta na dan jedete?

Dogada li Vam se da preskaCete obroke?

Sto najéesée jedete (min 5 dana tjedno)?

Koliko ¢esto doruckujete? a)

Koliko ¢esto vecerate? a)

Dogada li Vam se da se prejedete?

a) ne, nikada

b) da, Cesto (3 do 4 dana u toku nedelje jedem redovno)
¢) da, u pravilo (imam 1 do 2 obroka na dan)

b) kuhani domaci obrok

svaki dan

do 5 puta nedjeljno
1 -2 puta nedieljno
nikada

svaki dan

do 5 puta tiedno
1-2 puta tiedno
nikada

a) da, uvijek
b) ponekad
¢) nikada

Dogada li Vam se da pregladite do te mjere da osjetite kruljenje u stomaku?

Smatrate da jedete hranu koja je:

a) gotovo neslana
b) umjereno slana
c) jako slana

a) brzi obroci/suho (naresci, u pekari, fast food i sl.)

a) ne, nikada
b) ponekad
¢) da, Cesto




7. Prilozi

Pusite 1i? a) DA (koliko godina?)
b) NE SADA, no prije sam pusio/la (koliko godina?)
c) NE, nikada nisam pusio/la
Ako pusite i sada, koliko cigareta dnevno popusite: a) s vremena na vrijeme
b) 1-4 cigarete dnevno
c¢) 4-15 cigareta dnevno
d) 15-24 cigareta dnevno
e) 25 ivide cigareta dnevno

Secer (ili sladio/med) dodajem u ve¢ pripremljene napitke (kavu, &j i sl.), Zitarice za doru¢ak, voéne salate i sl.
a) nikada
b) 1 malu Zlicu/kockicu $ecera
c) 2 male lice/kockice Secera
d) 3 i vise malih Zli¢ica/kockica Secera

Smatrate li da se brinete za svoje zdravlje? a) DA
b) NE
c) NIJE ME BRIGA

Dodajete li sol svojim obrocima? a) nikada
b) samo kada jeko nije dovoljno slano
C) gotovo uvijek i prie nego probam jelo

Procjena unosa namirnica navedenih u tablici se radi na mjesec dana.
U tablici ispunjavate samo polja kod namirnica koje ste prosli mjesec jeli. Ako neku namirnicu niste jeli
prosli mjesec, precrtajte ju.
Koliko ¢esto jedete neku namirnicu oznacavate u koloni koja odgovara Va$oj ucestalosti konzumacije, npr.
mlijeko punomasno pijete 2 puta dnevno.
Koli€¢inu koju ste pojeli upisujete pod Vasa porcija i odnosi se na koli¢inu hrane koju jedete u jednom obroku i
to:

1) ako je Vasa porcija ista kao i srednja porcija onda stavite S,

2) ako je Vasa porcija upola manja stavite M,

3) ako je Vasa porcija 1,5 do 2 puta veca stavite V.
Najbolje bi bilo upisati toénu koli¢inu hrane (npr. 350 ml mlijeka, 5 jajai sl.) koju pojedete u jednom obroku.

KOLIKO CESTO KOLICINA
NAMIRNICA 2+ X 1X | 35X [ 23X | 1X | 23X | X | oo srednja Vasa
/DAN | /DAN n m m M) M) porcia porcija
Kruh bijeli/polubijeli X S
Sir svjezi (posni) b S
Povrée korjenasto (mrkva,
= A X S
celer korijen, persin...)
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7. Prilozi

KOLIKO CESTO KOLICINA
RAMIRNICA 2+ X 1X | 3-5X | 23X [ 1X | 23X [ 21X | oo | . Vasa
JOAN | /DAN n mn mn M) V1] porcija
Kruh bijeli/polubijeli 2 koidke (100 )
Kruh cmi, integraini, razeni, kukur 2tk (100 g)
Riza 2 velike Hioz 80 q)
Tjestenina 2 velfike Hioz (1509)
Zob (zobena kasa) % 2delceili 4 jusne
Hion
Muesli i siéne Ztance za dorutak % 2delceili 4 juine
Hoe
Govedina 1 odrezak (veltine
dana)
Teletina 1 odrezak (veltine
dana)
Janjetina 1 odrezak (veline
dana)
Svinjetina T odrezak (veltine
dana)
Mesni proizvodi (salama, 2kidke rukom rezane
hrenovke, pasteta isl.) (60
Suhomesnati proizvodi 2kd&ke rukom rezane
(kobasica, Sunka isl.) (60q)
Svinjska ili telec¢a jetra 100g
Pileca jetrica 100g
Piletina 1 odmzak i 1 batak
Puretina 1 odrezak il Y% baka
Riba .morska (skusa, osli¢, 1 Gidaili 1509
brandin...)
Riba rie¢na (som, $aran, smud, 1 cjela pasymka,
pastrmka...) smud) i 2 odmska
Morski plodovi (§koljke, $kampi, 60g (1 saka
hobotnica, lignje...) mijesanin)
Konze.r‘vurana riba (sardina, e—
srdela ili skusa)
Konzervirana tunjevina 1 velika konzewa
Riblji $tapiéi (panirani) 4 kom (mala)
Jaja 2kom
Mlijeko punomasno 1 %alica ili 25 dd
Mlijeko 2,8% mm 1&alca i 25 dd
Milijeko 1,5% mm ili manje 1 &alica i 2.5 dd
Sir tvrdi (Edamer, Gouda...) 1 lria(rukom
rezano) Il 4 masinom
Sir svjezi (punomasni) 1juéna ca il 60 g
Sir svjezi (posni) 1juéna Zica il 60 g
Sir topljeni (trokutidi, listi¢i) 2 tokutcéa il 4 lissca
Kiselo vrhnje (punomasno) 1 juéna Zica
Kiselo vrhnje (12%mm) 1 juéna Hica
Vrhnje za kuhanje 20ml
Jogun obican, kefir, kiselo { o8 200
miijeko
Jogurt gre&ki tip 1 kom
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7. Prilozi

Jogurt probiotik (AB kultura, -
fortia, balans...)
Krumpir (kuhani, przeni, peteni 2 srednjakrompra i
ili pire) 2009
r:r::e ::zi?ﬁsto (mrkva, celer %anpra(140)
Kupu§njaé§ (kelj, kupus, 1 tanpr (20g)
prokulica, cvjetata, brokula...)
z::zi:kr??)rke (mahune, grah, 1 tanpor (209)
Povr liku jela (kuhani
s:hafeb:t:: kul;tl:.if)r:t:.) s
Povrée u obliku salate (kupus,
krastavci, miesana, zeleria...‘;us it
Banane 1 kom
Agrumi (naran¢a, mandarina, 120 godidtem (1
limun, grejp...) velka il 2 mae)
Ostalo voce (jabuke, kruske, 1 velika i 2 manje
breskve, kajsie...) (1009)
Bobicasto voce (borownice, 100g
kupine, maline...)
Qm;a;ti plo<_10vi (bademi, 10g (12 k)
esnjaci, orasi...)
T
Maslinovo ulje 1 pénazica (10g)
Druga biljna ulja (suncokretovo, 1 énazica (10g)
buéino...)
Maslac 1 mala Zi¢ica (10 g)
Margarin 1 mala #idica (10 g)
Svinjska mast 1 unazica (259)
Brza hrana (hamburger, pizza, e
burek, hot-dog, topli sandwich...)
Slatkisi kupovni (éokolada, 2 reda dokdlade, 4
keksi, napolitanke...) napoitanke
Sladoled 2kuge ii 1 mali
Koladi i torte (s filom) 1 komad
Kolaci suhi 3Imda

lane grickalk hips, flips,
sst:piz,grib?ck: :o?(i(oce..gs ” e
Ze_stoka pi¢a (rakija, konjak, o
vinjak...)
Vino cro 2dd
Vino bijelo 2dd
Pivo 051
Sok gazirani 254dd
Sirupi (za razrjedivanje) 25dd
Cedevita i sliéni sokovi 25dd
Voda (obiéna ili mineralna, voda 25dd
iz slavine/fladirana)
Kava (instant, turska, cappucino 154d
iz vrecice)
Caj (sve wrste) 25dd




