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Streszczenie

Dostateczna podaz choliny w diecie kobiety ciezarnej jest niezbedna dla optymalnego rozwoju pfodu, prawidfowej
funkcji tozyska oraz watroby matki. Niestety badania wskazujg na fakt, ze nawet w krajach dobrze rozwinigtych
dieta ciezarnych jest zwykle zbyt uboga w choline. Zapotrzebowanie w czasie cigzy jest wysokie i wydaje sie

przekraczac¢ obecne zalecenia spozycia.

Liczne badania przeprowadzone na modelu zwierzecym dowiodty korelacji miedzy przyjmowaniem choliny w okresie
cigzy a poprawg funkcjonowania hipokampa, osigganiu lepszych wynikow w testach dotyczgcych oceny pamieci,
uwagi oraz orientacji przestrzennej u potomstwa. Endogenna synteza choliny jest niewystarczajgca dla pokrycia
potrzeb rozwijajgcego sie ptodu. Dlatego tez, mimo zwiekszonej zdolnosci do syntezy endogennej choliny w czasie
cigzy, zapotrzebowanie przewyzsza przecietng podaz w diecie. Aktualne rozwazania na temat zaleceri zywieniowych
u kobiet ciezarnych dotyczg rowniez dodawania syntetycznej formy witaminy B12 do suplementow zawierajgcych
kwas foliowy. Wynika to z faktu, ze niedobory tej witaminy moga by¢ waznym czynnikiem zwigkszajgcym ryzyko
wystepowania wad cewy. Szacuje sie, ze czestos¢ wystepowania WCN w przypadku niedoboru witaminy B12

moze wzrastac nawet 5-krotnie.

Ponizszy artykut zawiera przeglad danych dotyczgcych prawidtowej podazy choliny i witaminy B12 w czasie cigzy

i laktacji oraz potencjalne skutki ich niedoboru.
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Abstract

Adequate choline intake during pregnancy is essential for proper fetal development. Nowadays studies suggest that
even in high income countries regular pregnant women diet does not provide the satisfactory amount of choline.
Choline demand during pregnancy is high and it seems to exceed present choline intake recommendations.
Moreover, lactation period also demands choline supplementation because of its high concentration in female milk.
Numerous studies on animal model proved correlation between choline supplementation during pregnancy and
proper fetal cognitive function development. Despite increased synthesis in maternal liver during pregnancy, choline
demand is much higher than common dietary uptake. Nowadays studies as to the nutritional recommendations
during pregnancy concern also vitamin B12 supplementation. Vitamin B12 deficiency may be an important risk

factor of neural tube defects development.

Presented article contains a review of data on proper choline and vitamin B12 uptake during pregnancy and lactation
and potential results of choline and vitamin B12 poor maternal status.

Key words: choline / vitamin B12 / supplementation / fetal developement

Wstep

Doniesienia ostatnich lat wskazuja na potrzebg wiaczania do
diety kobiet cigzarnych wigkszej ilosci choliny. Argument ten jest
oparty na kilku elementach. Po pierwsze nalezy podkresli¢, ze
jest to sktadnik odzywczy niezbedny dla prawidlowego rozwoju
ptodu, a takze funkcjonowania lozyska oraz watroby kobiety cig-
zarnej. Ponadto znaczne ilosci choliny sg dostarczane do ptodu
poprzez tozysko, natomiast po porodzie — sa wydzielane do mle-
ka. Ekspresja genu odpowiedzialnego za endogenng produkcje
choliny jest indukowana poprzez wzrastajace w ciazy stgzenie
estrogenow. Jednak substancja ta jest dostarczana do organi-
zmu matki gléwnie z dieta. Niestety badania wskazuja na fakt,
ze nawet w krajach dobrze rozwinigtych dieta kobiet cigzarnych
jest zwykle zbyt uboga w choling. Zapotrzebowanie na choling
w czasie ciazy jest wysokie i wydaje si¢ przekracza¢ obecne zale-
cenia spozycia. Podczas ciazy zapotrzebowanie na choling wzra-
sta znaczaco, jest ona aktywnie transportowana przez lozysko
(14 krotnie wigksze stgzenie w tkankach ptodu w poréwnaniu do
krwi matki). Jednoczesnie produkcja choliny przez gen PEMT
jest wazng droga wlaczania DHA (kwas dokozaheksaenowy) do
fosfatydylocholiny, co moze zwigkszy¢ podaz tego sktadnika do
tkanek rozwijajacego si¢ mozgu dziecka. Szacuje sig, ze 90% cig-
zarnych w USA nie przyjmuje zalecanej ilosci choliny dzienne
[1,2].

Aktualne rozwazania na temat zalecen zywieniowych u ko-
biet ci¢zarnych dotycza rowniez dodawania syntetycznej formy
witaminy B12 do suplementéw zawierajacych kwas foliowy.
Whynika to z faktu, ze niedobory tej witaminy moga by¢ waznym
czynnikiem zwigkszajacym ryzyko wystgpowania wad cewy ner-
wowej (NTD — neural tube defects) u ptodu. Szacuje sig, ze czg-
sto§¢ NTD w przypadku niedoboru witaminy B12 moze wzrasta¢
nawet 5-krotnie [3]. W badaniach epidemiologicznych potwier-
dzono, ze przyjmowanie kwasu foliowego w okresie okotokon-
cepcyjnym redukuje czgstos¢ wystgpowania NTD az o 35-75%.
Jednak nie wszystkich przypadkow NTD mozna unikna¢ poprzez
wlasciwa suplementacje¢ folianami [4].
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Cholina

Metabolizm oraz rola choliny

Cholina jest prekursorem fosfatydylocholiny, glownego
sktadnika bton komorkowych, lipoprotein, soli kwaséw zdtcio-
wych oraz surfaktantu. Jest takze prekursorem betainy, niezbed-
nej dla prawidtowego funkcjonowania klebuszkéw nerkowych
oraz prawdopodobnie mitochondriéw. Niedobdr choliny w diecie
dorostych 0séb moze skutkowaé niealkoholowym stluszczeniem
watroby (NAFLD — nonalcoholic fatty liver disease), obumie-
raniem hepatocytéw oraz uszkodzeniem migéni. Sthuszczenie
watroby jest zwiazane z synteza lipoprotein o bardzo niskiej ge-
stosci (VLDL — very low density lipoproteins). Zbyt mata podaz
choliny skutkuje niskim stezeniem fosfatydylocholiny, ktora jest
sktadnikiem VLDL. W efekcie prowadzi to do akumulacji trigli-
cerydéw w cytozolu komorek watrobowych. Natomiast obumie-
ranie hepatocytéw oraz uszkodzenie migsni jest wynikiem zabu-
rzenia funkcji mitchondriéw, ktérych optymalny metabolizm jest
uwarunkowany odpowiednim poziomem choliny w organizmie
[1, 5]. Nieprawidtowe wyniki prob watrobowych, ktdre czasem
obserwuje si¢ u kobiet cigzarnych moga by¢ skutkiem zaburzen
o charakterze stanu przedrzucawkowego lub ostrego ciazowego
stluszczenia watroby. Jednak bardziej prawdopodobne, ze jest to
efekt wlasnie NAFLD. Zaréwno cigza, jak i NAFLD sg zwiazane
z insulinoopornoscig. U ci¢zarnych z cechami zespolu metabo-
licznego, u ktdrych rozwijaja si¢ niejasne zaburzenia funkcji wa-
troby rozpoznanie NAFLD jest bardzo prawdopodobne [1].

Odpowiednia podaz choliny w diecie kobiet ci¢gzarnych jest
rowniez niezbedna do prawidlowego funkcjonowania tozyska.
Wyzsze stgzenie choliny we krwi ci¢zarnej poprawia tozyskowa
angiogenezg¢ oraz prawdopodobnie tagodzi zmiany potencjalnie
mogace skutkowaé rozwojem stanu przedrzucawkowego [6,
7]. Ludzki epigenom tozyskowy jest szczegolnie wrazliwy na
zmiany podazy choliny. Zwigkszenie zawartosci choliny w die-
cie cigzarnej zmienia metylacje genow i ekspresj¢ tozyskowego
hormonu uwalniajacego kortykotroping, kluczowego regulatora
odpowiedzi na stres [6, 7].

Cholina, poprzez betaing, dostarcza grup jednoweglowych
do cyklu przemian metioniny, ktdre sa zuzywane w reakcjach
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Rycina 1. Metabolizm choliny.

metylacji. Ponadto jest niezbgdna do syntezy acetylocholiny,
waznego neurotransmitera. Optymalne st¢zenie choliny w orga-
nizmie warunkuje prawidtowy rozwdj mézgu ptodu oraz funkcji
poznawczych u dziecka, a ponadto sugeruje si¢, ze zmniejsza
ryzyko wad cewy nerwowej [8,9, 10, 11].

Metabolizm choliny jest $cisle zwiazany z cyklem przemian
witamin z grupy B oraz metioniny. Szlaki te krzyzuja si¢ w mo-
mencie metylacji homocysteiny i syntezy metioniny. Cholina, po
oksydacji do betainy, moze by¢ dawca grup metylowych do tej
reakcji. Alternatywnie, dawca grup metylowych niezbednych do
syntezy metioniny moze by¢ 5-metylotetrahydrofolian w $ciez-
ce zaleznej od obecnosci witaminy B12. Dlatego tez, zapotrze-
bowanie dietetyczne na choling, foliany oraz metioning jest ze
soba powiagzane. Co wigcej, ryzyko niedoboru choliny wzrasta
w przypadku niedostatecznej podazy folianéw lub metioniny [1,
12]. Cholina, poprzez syntez¢ S-adenozylometioniny jest bardzo
waznym zrodtem grup metylowych. U ssakow zidentyfikowano
dotad co najmniej 50 reakcji zaleznych od obecnosci S-adenozy-
lometioniny.

Cholina a rozwdj plodu

W czasie rozwoju ptodu fosfolipidy cholinowe (m.in. fos-
fatydylocholina, sfingomielina) sa niezbedne w znacznych ilo-
Sciach dla prawidtowej biogenezy bton komorkowych, mieliniza-
cji wtokien nerwowych, podziatu komdrek, wzrostu tkanek oraz
transportu lipidéw. Ponadto, neurotransmiter bedacy pochodna
choliny — acetylocholina jest niezmiernie istotna dla prawi-
dlowego rozwoju moézgu poprzez swoj wplyw na neurogenezg
1 tworzenie synaps. Warto podkresli¢, ze znaczna czg$¢ acety-
locholiny jest syntetyzowana i magazynowana w lozysku, gdzie
petni funkcje czasteczki sygnatowej, wptywajac na roznicowanie
i proliferacje komoérek. Betaina, metabolit choliny, jest zrédtem
grup metylowych potrzebnych do syntezy S-adenozylometioni-
ny, bedacej niezbednym substratem w trakcie metylacji histonow
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oraz DNA. Pozwala to na utworzenie oraz utrzymanie ptodowe-
go epigenomu [2, 13, 14].

Wykazano, ze suplementacja choliny w trakcie ciazy w wie-
lu aspektach korzystnie wptywa na rozwdj ptodu [2]. Sposob od-
zywiania si¢ matki moze wptywacé na prawidtowe uksztattowanie
funkcji poznawczych u dziecka. Liczne badania przeprowadzone
na modelu zwierzgcym dowiodly korelacji migdzy przyjmowa-
niem choliny w okresie cigzy a poprawg funkcjonowania hi-
pokampa, osiaganiu lepszych wynikéw w testach dotyczacych
oceny pamigci, uwagi oraz orientacji przestrzennej u potomstwa
[15]. Mechanizm lezacy u podtoza zwiazku suplementacji choli-
ny u ci¢zarnej z lepszym rozwojem funkcji poznawczych u dziec-
ka nie zostat do konca wyjasniony, jednak zaktada sig, ze jest to
uwarunkowanie wieloczynnikowe. Po pierwsze, fosfolipidy be-
dace pochodnymi choliny (m.in. fosfatydylocholina) sa niezbed-
nymi sktadnikami bton komoérkowych, a zapotrzebowanie na nie
znaczaco wzrasta w sytuacji szybkiego podziatu komorek oraz
procesu mielinizacji. Po drugie, neuroprzekaznik acetylocholina
jest obecna w progenitorowych komorkach nerwowych oraz od-
grywa istotna rol¢ w neurotransmisji cholinergicznej. Suplemen-
tacja choling zmienia metabolizm acetylocholiny w mozgu pto-
du, co ma dlugofalowe efekty dla funkcjonowania osrodkowego
uktadu nerwowego. Ponadto, podaz choliny w diecie ci¢zarnej
wptywa na proliferacje, roznicowanie i apoptoze komorek hipo-
kampa ptodu, jak réwniez na jego morfologi¢ i neurogenezg. Co
wigcej, dlugotrwale efekty suplementacji dotyczace funkcji po-
znawczych dziecka sugeruja mechanizm epigenetyczny, w kto-
rym cholina odgrywa istotng rol¢ jako donor grup metylowych.
Badania na kohortach par matek i dzieci wykazatly istotny zwia-
zek migdzy wigksza podaza choliny jako donora reszt metylo-
wych podczas II trymestru ciazy a wynikami testu oceniajacego
zdolnosci poznawcze, w tym pamigé i zdolnos$¢ nauki u dzieci
w wieku 7 lat, co wskazuje na odlegly w czasie korzystny wptyw
rozwdj intelektualny [2, 16, 17, 18].
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Rycina 2. Rola choliny w rozwoju ptodu.

W badaniu Shaw i wsp. wykazano, ze niskie stezenie cho-
liny w surowicy krwi matki koreluje ze zwigkszonym ryzykiem
wystapienia wad cewy nerwowej u ptodu, niezaleznie od prawi-
dtowego poziomu folianow [19]. Ponadto, odnotowano réwniez
zwigzek migdzy niedoborem choliny w diecie matki a zwigkszo-
nym ryzykiem rozwoju raka piersi oraz stopniem zaawansowania
ewentualnej choroby nowotworowej u potomstwa [2, 20]. Wyni-
ki badania Jiang i wsp. wskazujg na tagodzenie reaktywnosci na
stres osi podwzgorze-przysadka-nadnercza u ptodu w przypadku
zwigkszonej suplementacji choling kobiety ci¢zarnej [6, 7, 21].
Obserwacje przeprowadzone zaré6wno na modelu ludzkim, jak
i zwierzgcym dowodza zwiazku migdzy wzmozong reaktywno-
Scig osi podwzgorze-przysadka-nadnercza a wzrostem ryzyka
wystapienia nadcisnienia t¢tniczego i cukrzycy typu 2. Korela-
cja ta jest ttumaczona istnieniem zmian epigenetycznych w przy-
padku dostatecznej podazy choliny [2, 22].

Kolejng przestanka przemawiajaca za zwigkszeniem poda-
zy choliny w diecie cigzarnych jest jej ochronny wplyw na ptod
w stosunku do niektérych czynnikow srodowiskowych. Ekspo-
zycja ptodu na alkohol moze powodowa¢ zmiany w zachowaniu,
wady wrodzone lub nawet obumarcie wewnatrzmaciczne. W ba-
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daniu na szczurach wykazano, ze niekorzystne skutki wptywu al-
koholu na ptdd sa tagodzone lub cz¢$ciowo niwelowane poprzez
podaz wysokich dawek choliny cigzarnym samicom. Przy czym
istotne jest, ze cholina nie wptywata na st¢zenie alkoholu we krwi
[1,23].

Zrédta choliny

Ciaza i laktacja to okresy, w ktorych zapotrzebowanie na
choling jest szczegodlnie wysokie. Rekomendowane dziennie
spozycie wynosi 450 mg dla kobiet cigzarnych i 550 mg dla ma-
tek karmiacych [11]. Zrodlem choliny dla plodu jest dieta mat-
ki oraz fosfatydylocholina produkowana w watrobie cig¢zarne;.
Cholina znajduje si¢ w produktach pochodzenia roslinnego, jed-
nak znacznie wigksze jej ilosci dostarczane sg wraz z produkta-
mi pochodzenia zwierzgcego. Za najbogatsze zrodlta uwaza si¢
jajka (najbardziej skoncentrowane zrédto choliny), mleko i wa-
trobg. W przecigtnej diecie kobiet substancja ta jest dostarczana
glownie z jajkami, mlekiem, wieprzowina, drobiem i wotowina.
W produktach spozywczych cholina wystepuje w postaci wolnej
oraz zestryfikowanej (m.in. fosfocholina, glicerofosfocholina,
fosfatydylocholina,, sfingomielina) [11].
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Rycina 3. Zrodta choliny dla ptodu.

Cholina oraz fosfatydylocholina (zwana réwniez lecyty-
ng, gtéwna posta¢ choliny dostgpna w pozywieniu) sa uwazane
za bezpieczny sktadnik diety. Jednak nalezy rowniez rozwazy¢
pewne skutki uboczne. Cholina, ktora w prawidtowych warun-
kach powinna by¢ wchtaniana w jelicie cienkim, po dostaniu si¢
do jelita grubego moze zosta¢ przeksztatcona do trimetylaminy
(TMA — trimethylamine). Trimetylamina jest nastgpnie adsorbo-
wana i utleniana w watrobie do tlenku trimetylaminy (TMAO —
trimethylamine oxide). Wysokie stgzenie TMAO w surowicy jest
kojarzone ze wzrostem ryzyka chorob sercowo-naczyniowych [1,
24]. Innymi skutkami ubocznymi nadmiernego spozycia choliny
sa nudnosci, wzmozona potliwo$é, objawy zotadkowo-jelitowe
oraz spadek cisnienia t¢tniczego. W USA za gorng granicg nor-
my dziennego spozycia choliny przyjeto 3,5 g [125]. W jednym
z badan nie odnotowano wystgpowania zadnych niepozadanych
skutkow po wilaczeniu do diety kobiet cigzarnych i karmiacych
750 mg choliny (pod postacig fosfatydylocholiny) dziennie [26].

Cholina staje si¢ dostgpna dla ptodu poprzez tozyskowy
wychwyt lipoprotein zawierajacych choling, jak i wolnej choli-
ny z krwi matki. Grupy metylowe, ktorych donorem jest cholina
moga rowniez by¢ dostarczane do ptodu poprzez metioning lub
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S-adenozylometioning produkowane w watrobie matki [2, 27].

Synteza choliny w watrobie odbywa si¢ przy udziale N-me-
tylotransferazy fosfatydyloetanolaminowej (PEMT). Enzym ten
odpowiada za metylacj¢ fosfatydyloetanolaminy do fosfatydy-
locholiny, gdzie donorem grup metylowych jest S-adenozylome-
tionina. Synteza fosfatydylocholiny przy udziale PEMT w ciazy
dodatkowo jest stymulowana przez wzrastajace st¢zenie estro-
gendw. Maksymalng indukcj¢ ekspresji genu PEMT obserwuje
si¢ tylko przy wysokim stgzeniu estrogenow. Jednak mimo to,
w badaniach na zwierze¢tach wykazano, ze endogenna synteza
cholina jest niewystarczajaca dla pokrycia potrzeb rozwijajacego
si¢ ptodu [2, 28].

Polimorfizmy pojedynczego nukleotydu (SNP — single nuc-
leotide polymorphism) w kilku genach kodujacych enzymy cy-
klu przemian choliny oraz folianow wptywajaq na metabolizm
i syntez¢ choliny, dodatkowo zwigkszajac zapotrzebowanie
dietetyczne na t¢ substancje, zwlaszcza w czasie cigzy. Niektore
z tych wariantéw genetycznych obnizajg wrazliwos¢ genu PEMT
na wysokie stgzenie estrogendw. SNPs w genie PEMT oraz
MTHFDI (gen dehydrogenazy 5,10-metylenotetrahydrofoliano-
wej) warunkuja zwigkszonag podatnos¢ na dysfunkcje watroby
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i uszkodzenie migsni, ktore sg posrednimi wyktadnikami niedo-
boru choliny. Wariant homozygotyczny polimorfizmu 677 C>T
genu MTHFR (reduktaza metylenotetrahydrofolianowa) przy-
czynia si¢ do zwigkszenia zuzycia choliny jako donora grup me-
tylowych. Obecnos¢ polimorfizméw pojedynczego nukleotydu,
ktore redukuja efektywne wykorzystanie i produkcje choliny (np.
PEMT SNP rs 12325817) lub wplywaja na wzrost zuzycia cho-
liny jako donora brakujacych grup metylowych (np. MTHFDI1
rs 2236225, MTHFR rs 1801133) wymaga zwigkszenia podazy
choliny w diecie w celu uniknigcia efektow jej niedoboru. Jest to
szczegolnie istotne w przypadku kobiet ci¢zarnych i karmigcych
piersia. W analizie Mrozikiewicz i wsp. wykazano, ze obnizenie
aktywnosci enzymu MTHFR zwiazane z obecnos$cia wariantow
-677CT oraz -677TT dotyczy okoto 50% populacji kobiet z regio-
nu Wielkopolski. Wyniki tego badania jednoznacznie wskazuja
na duze znaczenie problemu [2, 29, 30, 31].

Witamina B12

Metabolizm, rola i formy witaminy B12

Rozpuszczalna w wodzie witamina B12 jest niezbg¢dna do
syntezy DNA i RNA, mieliny i acetylocholiny oraz produkcji
1 dojrzewania erytrocytow. Co wigcej, optymalna podaz tej wi-
taminy warunkuje prawidlowy poziom homocysteiny. Witamina
B12, podobnie jak kwas foliowy jest donorem grup metylowych.
Wiele istotnych procesdw w organizmie, w tym metabolizm
energetyczny, odpowiednie funkcjonowanie uktadu immuno-
logicznego czy nerwowego jest uzaleznione od reakcji metyla-
cji. Typowymi objawami niedoboru witaminy B12 jest anemia
makrocytowa oraz zmiany dotyczace ukladu nerwowego (pare-
stezje, oslabienie motoryczne, ataksja, zmiany nastroju, ostabie-
nie funkcji poznawczych) [32].

Nazwa witamina B12 odnosi si¢ w zasadzie do grupy zwiaz-
kéw zwanej rowniez kobalaminami, ktore w swojej budowie
zawieraja jon kobaltu. Jon kobaltu moze by¢ potaczony z grupa
metylowa, 5’-deoksyadenozylowa, hydroksylowa lub cyjanowa.
Hydroksykobalamina i cyjanokobalamina ulegaja w organizmie
przeksztalceniu do metylokobalaminy oraz 5’-deoksyadenozylo-
kobalaminy, ktore aktywnie uczestnicza w endogennym metabo-
lizmie. W pozywieniu znajduja si¢ glownie hydroksy-, metylo-
oraz 5’-deoksyadenozylokobalamina (gtowne zrodta to produkty
pochodzenia zwierzecego, jak migso, ryby, mleko, jajka). Mety-
lokobalamina jest kofaktorem syntazy metioninowej wiaczonej
w proces przeksztatcania homocysteiny do metioniny. W przy-
padku niedoboru metylokobalaminy dochodzi do czynnos$ciowe-
go niedoboru folianéw. Uwaza si¢, ze metylokobalamina poda-
wana w postaci suplementow wykazuje duza biologiczna dostep-
nos¢, przy czym nie wymaga obecnosci czynnika wewnetrznego.
Po doustnym podaniu metylokobalaminy jej poziom w surowicy
wzrasta juz po 15 minutach i utrzymuje si¢ na podwyzszonym
poziomie przez nastgpne 24 godziny. Co istotne, metylokobala-
mina jest juz aktywna postacia witaminy B12 [32, 33].

Przyjmuje si¢, ze dzienne zapotrzebowanie na witaming B12
w cigzy wynosi 2,6 pg, natomiast w trakcie laktacji 2,8 pg. Jed-
nak nie ma konsensusu co do optymalnej podazy w ciazy. We-
dhug niektorych zrodet jest to co najmniej 3 pg na dobe [34].
Co istotne, nie obserwuje si¢ negatywnych skutkéw nadmiernego
spozycia witaminy B12 dostarczanej z dieta lub pod postacia su-
plementéw [34]. W ramach projektu WOBASZ (Wieloosrodko-
we Ogolnopolskie Badanie Stanu Zdrowia Ludnosci) wybrano
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reprezentatywna grupg 100 kobiet w wieku 20-74 lata w celu
okreslenia spozycia witamin B6, B12, kwasu foliowego oraz
oznaczenia st¢zenia homocysteiny. Wyniki badania wskazywaty
na fakt, ze az 51% kobiet nie przyjmowato wystarczajacej ilosci
witaminy B12 dziennie, co druga z badanych miata niedobory tej
witaminy [35].

Witamina B12 a rozwdj plodu

W czasie cigzy witamina B12 wraz z kwasem foliowym
i witaming B6 uczestniczy w syntezie DNA oraz jego metyla-
cji podczas rozwoju plodu. Substancja ta warunkuje prawidto-
wy przebieg cyklu przemian foliandw, co jest niezwykle istotne
w przypadku szybkiego podziatu komérek ptodu i tozyska. Ptod
wykorzystuje witaming B12 do szeregu reakcji biochemicznych,
jednak sam nie jest w stanie jej syntetyzowac. W trakcie ciazy
obserwuje si¢ spadek stezenia witaminy B12 w organizmie ko-
biety, co jest efektem hemodylucji, zmian hormonalnych, waha-
nia poziomu biatek wiazacych, a takze w duzej mierze zwigk-
szonym transportem do ptodu. Niedobdr witaminy B12 skutkuje
zwigkszonym ryzykiem wystapienia stanu przedrzucawkowego,
porodu przedwczesnego, wewnatrzmacicznego ograniczenia
wzrastania plodu, anemii megaloblastycznej u plodu oraz wad
cewy nerwowej. Co wigcej, niedostateczna podaz tej witaminy
w trakcie laktacji moze przyczyni¢ si¢ do powstania probleméw
w prawidlowym rozwoju poznawczym i psychomotorycznym
dziecka [34].

Nie ulega watpliwosci, ze nie wszystkie NTD sg wynikiem
niedoboru kwasu foliowego. Dlatego tez poszukuje si¢ innych
modyfikowalnych czynnikéw ryzyka wystgpowania tego powi-
ktania. Wsréd nich wymienia si¢ otytos¢ u matki, a ostatnio takze
niedostateczne st¢zenie witaminy B12 w surowicy ci¢zarnej, nie-
zaleznie od poziomu foliandw [3, 36]. W badaniu Malloy i wsp.
jednoznacznie wykazano, ze cigzarne, u ktorych stgzenie witami-
ny B12 w surowicy jest nizsze niz 200 ng/L znajduja si¢ w grupie
3-krotnie zwigkszonego ryzyka posiadania dziecka z NTD niz
w przypadku stezenia >400 ng/L. Nalezy doda¢é, ze grupe bada-
na stanowity kobiety w 15 tygodniu ciazy, kiedy to obserwuje si¢
fizjologiczny spadek stgzenia witaminy B12 o 20-25% wartosci
sprzed cigzy. W zwiazku z tym autorzy sugeruja, ze juz w okresie
przedkoncepcyjnym poziom witaminy B12 powinien wynosi¢ co
najmniej 300 ng/L [3].

Witamina B12 jako kofaktor syntazy metioniny wpltywa
na inkorporacj¢ folianéw do puli komérkowej oraz prawidtowy
przekaz grup jednoweglowych przeznaczonych do syntezy DNA
Iub procesow metylacji. Synteza DNA jest kluczowym procesem
w trakcie rozwoju embrionalnego. Jednak rowniez inne czynni-
ki spustowe wywotujace zmiany rozwojowe, jak zréznicowanie
ekspresji genow sa czegsciowo kontrolowane przez reakcje me-
tylacji. Zaburzenie na poziomie wymienionych proceséw moze
leze¢ u podtoza rozwoju NTD zaleznych od niedoboru witaminy
B12 [3].

Nalezy zauwazyé, ze intensywna fortyfikacja zywnosci
kwasem foliowym moze maskowaé hematologiczne (anemia
megaloblastyczna) oraz biochemiczne (hiperhomocysteinemia)
objawy niedobory witaminy B12, by¢ moze zwigkszajac tym
samym grup¢ ryzyka wystapienia NTD niezaleznych od kwasu
foliowego. Dla optymalnego metabolizmu, suplementacja kwasu
foliowego powinna by¢ potaczona z prawidtowa podaza witami-
ny B12 i B6. Dlatego tez coraz czgsciej rozwaza si¢ suplemen-
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tacje folianow tacznie z witaming B12 [36, 37]. W badaniu Fur-
ness i wsp. zwrdcono uwagg na nieprawidlowe stgzenie witaminy
B6, B12 oraz folianow w 18-20 tygodniu cigzy a zwigkszonym
ryzykiem wystapienia porodu przedwczesnego, stanu przedrzu-
cawkowego, hipotrofii ptodu oraz przedwczesnego oddzielenia
lozyska. Wykazano rowniez protekcyjny wplyw wigkszych da-
wek witaminy B12, B6 na DNA matki, co moze korzystnie wpty-
wacé na rozwoj plodu, unaczynienie tozyska, redukcj¢ stgzenia
homocysteiny [38].

Podsumowanie

Zwroécenie szczegolnej uwagi na wlasciwe odzywianie i su-
plementacj¢ kobiety ci¢zarnej oraz karmigcej ma na celu popra-
we jakosci zycia dziecka. Z powodu konsekwencji niedoborow
witaminowych dla przebiegu cigzy i zdrowia noworodka niezwy-
kle istotne jest zwrdcenie uwagi kobietom planujacym ciaz¢ na
racjonalny wybor diety i prawidtowa suplementacj¢. Wezesne
wykrycie oraz wlasciwa prewencja niedoborow sktadnikéw od-
zywczych juz w okresie prekoncepcyjnym pozwala na uniknigcie
licznych nieprawidlowosci w przebiegu ciazy oraz redukcj¢ pro-
bleméw zdrowotnych u noworodka [39].
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