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Dokozaheksaenska kiselina (DHA) je semiesencijalna polinezasi¢ena masna kiselina i prisutna je u majéinom
mleku. Igra veoma vaznu ulogu u najranijem razvoju, posebno kognitivnh i funkcija vida. O znacaju nadoknade
DHA se sve viSe govori, posebno od kada je postalo jasno da je zbog nepravilne ishrane nema dovoljno u
majc¢inom mleku. Srbija spada u kontinentalne zemlje sa najmanjom proseénom potroSnjom ribe po glavi
stanovnika u Evropi. Kako je riba osnovni izvor DHA , zna¢aj nadoknade DHA u naSoj zemlji dobija na tezini. Za
dobru utilizaciju DHA i njeno optimalno iskoriS¢avanje potreban je istovremeni unos arahidonske kiseline (ARA) u
odnosu ARA/DHA, najmanije 1:1.

Kljucne reci: Masne kiseline, dokozaheksaenska kiselina, arahidonska kiselina, novorodence,
funkcije, funkcija vida

cognitivne

Docosahexaenoic acid (DHA) is semisential polyunsaturated fatty acid and is present in the mother's milk. It plays a
very important role in the earliest child development, especially cognitive and visual function. The importance of
DHA supplementation is increasingly being discussed, especially since it has become clear that due to improper
diet there is not enough in breast milk. Serbia belongs to continental countries with the lowest average fish
consumption per capita in Europe. As the fish is the primary source of DHA, the importance of DHA
supplementation in our country is very high. For the propertly use of DHA and its optimum utilization, simultaneous

intake of arachidonic acid (ARA) is necessary. Required ARA / DHA ratio is at least 1:1.
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Uvod

Do skora je glavni fokus, Sto se ishrane mastima tice, bio na
potrebnoj ukupnoj koli€ini masti koju novoroden¢ad i
odojéad mogu da toleriu. Na sastav i procentualno uée3ce
pojedinih vrsta masti, zasi¢enih i nezasi¢enih masnih
kiselina se malo obracala paznja i uglavnom su bili u
drugom planu.

Masti daju teskturu, ukus i miris hrani, usporavaju
praznjenje Zeluca i omogucéavaju apsorpciju liposolubilnih
vitamina. One obezbeduju oko 50% ukupne energije iz
humanog mleka.

Masti su takode izvor esencijalnih masnih kiselina. Koletzko
je 1997, prvi skrenuo paznju na znacaj vrste namirnica i
odnosa unetih masnih kiselina (1).

Masne kiseline, esencijalne masne kiseline, sinteza i
metabolizam, DHA i njen znacaj

Poslednje dve decenija u srediStu paznje Sto se masti u
de&jem, posebno novorodenackom i odojéadskom, periodu
tiCe je uloga esencijalnih masti u razvoju centralnog nervnog

sistema. Lipidi su, naime, kao $to je poznato strukturaine
komponente ¢elijskih membrana i ¢elijskih organela.

LJudi mogu sintetisati zasiene i mononezasi¢ene masne
kiseline (MK), ali ne mogu omega 3 i omega 6
polinezasi¢ene masne kiseline. LJudsko (kao i Zivotinjsko)
tkivo nije u moguénosti da sintetiSe dvostruku vezu
proksimalno od 9 ugljenikovog atoma raCunajuci od pocetne
metil grupe.

Mozak, retina i druga nervna tkiva su posebno bogati
polinezasi¢enim masnim kiselinama dugih lanaca oznacenih
kao LC PUFA (od engleskog naziva long chain
polyunsaturated fatty acids). Neke LC PUFA koje nastaju iz
omega 3 i omega 6 masnih kiselina su prekursori
eikosanoida i dokosanoida (prostaglandini, prostaciklini,
tromboksani, leukotrieni).

Prethodnici svih LC PUFA su alfa linolenska (ALA -
prekursor omega 3 MK) i linolna kiselina (LA — prekursor
omega 6 MK). NdJihov zna€aj su jo$ 1929 istakli Burr i Burr,
nazivajuéi ih, uz arahidonsku kiselinu (ARA), esencijalnim
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masnim kiselinama (2), pa je ponekad za njih koriscen i
naziv Vitamin F.

ALA i LA se u tkivima konvertuju u procesima elongacije i
desaturacije u jo§ duze lance i jo$ nezasitenije (sa viSe
dvostrukih veza) masne kiseline. Tako iz ALA koja ima 18
uglienikovih atoma i 3 dvostruke veze, nastaju
eikozapentaenska (EPA) sa 20 C atoma i 5 dvostrukih veza
i dokozaheksaenska (DHA) sa 22 uglienikova atoma i 6
dvostrukih veza. Iz LA sa 18 C atoma i 2 dvostruke veze
nastaju gama linolenska (GLA) takode sa 18 C atoma, ali 3
dvostruke veze i dugolanana ARA sa 20 C atoma i 4
dvostruke veze.

Vazno je znati da su enzimi koji ucestvuju u procesima
elongacije i desaturacije zajedniCki za omega 3 i omega 6
masne kiseline i da za iste enzime kompetiraju substrati i
omega 3 i omega 6 masnih kiselina (3). lzgleda da je
sinteza omega 6 lanaca u najranijem (novorodenackom)
dobu bolja i efikasnija od omega 3 lanaca (4).

Dominantni predstavnik omega 3 MK je DHA, a omega 6
MK ARA. S obzirom da je sinteza LC PUFA iz prekurzora
ALA i LA u najraniiem Zivotnom dobu ograniena, DHA i
ARA su za novorodenu decu i odoj¢ad semiesencijalni
(uslovno  esencijelni)  nutrijenti.  NJihovo  sinergijsko
delovanje obezbeduje morfolosku i funkcionalnu maturaciju
¢ula vida i mozga, a time i kasniji normalan neurokognitivni
razvoj. Osim toga, DHA i ARA imaju i povoljna
imunomodulatorna svojstva u odnosu na inflamacijske i
alergijske reakcije. DHA je bitan ucesnik brojnih procesa u
organizmu kao celini, ali se njen fizioloski znaCaj posebno
ogleda u razvoju centralnog nervnog sistema i Cula vida.
Ona nije samo najprisutnija dugolantana viSestruko
nezasicena masna kiselina u membranskim fosfolipidima
¢elija mozga i retine, nego i njihov esencijani strukturni i
funkcionalni konstituent. Uz to je i nezamenjiv supstrat za
biosintezu protektivnih  eikosanoida u ovim telesnim
strukturama. Otuda je optimalan bilans DHA od kljuénog
znaCaja, ne samo za adekvatan cerebrookularni razvoj, tj.
uspostavljanje kognitivnih i drugih mentalnih  funkcija,
senzomotorne integracije i vizuelne sposobnosti, nego i
njihovo o€uvanje. Buduéi da je razvojna osnova ovih
procesa najintenzivnija u poslednjem trimestru intrauterinog
Zivota i tokom prve godine po rodenju, optimaino pokrice
potreba za DHA je od posebnog znadaja upravo u ovom
Zivotnom dobu. Nasuprot intenzitetu procesa koji zahtevaju
optimalnu koli¢inu DHA u ovom periodu, to je i period kada
je konverzija alfa-linolenske kiseline u DHA najnedovoljnija
(5,6).

Bitan preduslov za pozeljne efekte LC PUFA je istovremeni
unos DHA i ARA .

DHA u majéinom mieku i formulama, odnos DHA i ARA

Humano mleko je idealan izvor LA, ALA, DHA, ARA i drugih
polinezasic¢enih masnih kiselina. Jedinstvenost i posebnost
humanog mleka Sto se polinezasiéenih masnih kiselina tice
ogleda se u Einjenici da su u mleku prisutne ,gotove* sve
novorodencetu potrebne masne kiseline (ukljuCujuéi DHA i
ARA), zaobilazeCi na taj nacin kompeticiju za enzime
posebno delta 5 i delta 6 desaturazu (5).

Osnovni izvor LC PUFA u najranijem Zivotnom periodu je
dakle humano mleko u kome, medutim, sadrzaj DHA i ARA
zavisi od ishrane majke. S obzirom da se ARA uglavnom
nalazi u namirnicama Zzivotinjskog porekla (Zivinsko, junece,
svinjsko meso, jaja, bilina ulja, Zitarice) koje su pretezno
zastupliene u kontinentalnoj ishrani, tokom laktacije se
postize uglavnom stabilan prose¢an sadrzaj od 0,47%-0,5%
(0118-20 mg /100 ml) sa opsegom od 0,24% do 1% od
ukupnih mle¢nih masti. Ova koncentracija je dovoljna da se
pri uobiCajenim koli¢inama podoja obezbeduju dnevne
potrebe za ARA.

Za razliku od ARA, koli¢ina DHA u humanom mleku ima
znacajne varijacije. Na osnovu 65 studija koje su analizirale
sastav majCinog mleka u preko 2.500 dojiljia, srednja
vrednost koncentracije DHA je 0,32% (1 13mg/100 ml), ali sa
vrlo Sirokim opsegom od 0,06% do 1,4%.

Smatra se da je odnos DHA : ARA = 1,4 : 1 najoptimalniji za
utilizaciju i iskoristljivost u tkivu, a da svakako ne bi trebao
biti biti manji od 1 : 1 jer nastaju problemi sa iskoristljivos¢éu
pre svega ARA (8).

Manjak DHA tokom laktaciie uglavnom nastaje usled
nedovoljnog unosa ribe koje su glavni nutritivni izvor DHA.
Ta pojava se naroCito moze od&ekivati u kontinentalnim
zemljama u koje spada i Srbija. Prose¢na potro$nja ribe u
Srbiji je 5,4 kg na godiSnjem nivou i oko 5 puta zaostaje za
preporuCenim koli¢inama. Na taj nadin se Srbija, uz
Madarsku svrstala u zemlje sa najnizim unosom DHA u
Evropi i posledi¢no (veoma niskim) sadrzajem DHA u
humanom mleku od 0,14% do najviSe 0,17% od ukupne
koli¢éine mle¢nih masti (1 do 6 mg DHA/100 ml humanog
mleka).

Preporuke za primenu DHA i ARA u novorodencadi i
odojcadi

Prirodna ishrana novorodenceta je jedini na¢in optimalnog
zadovoljenja  nutritivnin ~ potreba  zdrave, terminske
novorodene dece i odojcadi u prvoj godini zivota. Preduslov
da ona bude optimalna Sto se DHA tiCe je pravilna ishrana
majke, koja podrazumeva dovoljan unos namirnica bogatih
polinezasi¢enim masnim kiselinama (plava morska riba).
Evropska agencija za bezbednost hrane (European Food
Safety Authority, EFSA) je 2013. godine i u skladu sa
objedinjenim stavom Svetske zdravstvene organizacije i
Organizacije za hranu i poljoprivredu Ujedinjnih nacija
(WHO/FAO) iz 2010. godine, potpuno opravdala i
preporuCila suplementaciju sa sa 200 mg/dan DHA
trudnicama u poslednjem trimestru trudnoce i dojiljama
odnosno 100 mg/dan DHA novorodencadi i odoj¢adi (9, 10,
11, 12).

Nedostatak DHA u ishrani dojilie je, bez sumnje, &est, a
DHA nema dovoljno gotovo ni u jednoj komercijalnoj formuli
i izvesno je da na neki naCin ovaj nedostatak treba
nadoknaditi. 1z tog razloga EFSA daje preporuku o
potrebnoj nadoknadi DHA. Medutim izgleda da ova
nadoknada mora biti uravnoteZena sa unosom ARA. Novija
istrazivanja vrlo dobro obrazlazu u ¢emu bi mogao biti
problem dode li do previsokog unosa DHA. Najvece
istraZivanje na temu uticaja DHA na razvoj mozga i vida -
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DIAMOND ( DHA Intake And Measurment Of Neural
Development) studija pokazala je u svojim, do sada
neobjavljenim rezultatima, da se u odojéadi koja su
konzumirala formulu s najvetom dozom DHA (0.96%) i
odnosom DHA : ARA = 1.5 : 1, a koja je i dalje u okviru
domena sastava majcinog mleka, znaajno smanji udeo
ARA u eritrocitima. Ova Einjenica je poznata i iz ranijih
studija (13) i vazna je jer je potvrdeno da je u grupi koja je
dobijala najveéu dozu DHA doslo do ponistavanja pozitivnog
uticaja DHA na kognitivni razvoj.

Drugim re¢ima, suplementacije sa DHA u koli¢ini od 0,32 i
0,64% i ARA u koli¢ini od 0.64% su pokazale pozitivne
ucinke na razvoj mozga i vida, no menjanjem odnosa,
odnosno daljim povecavanjem unete koli¢ine DHA ne dolazi
i do povecanja DHA u eritrocitima ali dolazi do pada ARA.
Ova promena odnosa je za posledicu imala isti rezultat u
kognitivnom razvoju i razvoju Cula vida kao i u
novorodencadi i odoj¢adi koja su dobijala nesuplementiranu
formulu (0% DHA i 0% ARA). Takode u eksperimentalnim
radovima na Zvotinjama u ovoj  grupi je uoCena
signifikantna redukcija ARA u svim analiziranim delovima
tkiva mozga, uprkos Cinjenici da je u konzumiranoj formuli
pored 0,96% DHA bilo i 0,64% ARA. lako je na osnovu
DIAMOND studije  zakljuéeno da ,povetana doza DHA
rezultira sa smanjenim korisnim uticajem, a ne pove¢anim
rizikom od Stetnog uticaja“, postoje autori koji zaklju€uju da
ovakav disbalans u dijeti i tkivnom odnosu DHA i ARA
negativno utiéu na psihomotorni razvoj (14). Prema
aktuelnim preporukama ESPGHAN-a i Svetskog udruzenja
za perinatalnu medicinu, mleénim formulama namenjenim
deci rodenoj u terminu moze se dodati DHA u koli¢ini od
0,2-0,5% od ukupnog sadrzaja masti. Takode je neophodan
i dodatak ARA najmanje u istoj, ili koli¢ini koja odgovara
odnosu ARA/DHA u humanom mleku od 1,4 - 1,5 : 1.
Novorodenacke i odojéadske formule osim DHA i ARA
sadrze i odredene koliCine prekursora dugolanéanih masnih
kiselina (ALA i LA) te je za pretpostaviti da ¢e se
konverzijom ovih masnih kiselina dodatno povecati ukupni
unos DHA i ARA, ali to ipak nije tako. Naime, za o¢ekivati bi
bilo da se manipulacijom odnosa ALA i LA moZe znacajnije
uticati na koli¢inu omega-3 ili omega-6 MK u plazmi ili
eritrocitima. Medutim, iako je u svim formulama koli¢ina LA
znacajno veca od koli¢ine ALA i konverzija LA u ARA
postoji, brzina sinteze (svega 0,5 do 1% unete LA) nije
dovoljna da bi iole znagajnije uticala na sadrzaj ARA u
plazmi. Isto vredi i za konverziju ALA u DHA. Stoga koli¢ine
ALA i LA sadrzane u formuli ne uti¢u zna¢ajno na sadrzaj
ARA i DHA u plazmi (6). Od prakticnog znacaja je da pri
uobi¢ajenom dnevnom unosu vecina mle¢nih formula
obezbeduje do 70% dnevnih potreba LC PUFA |, a
oCekivanje da ¢e novorodence iz prekursora (ALA i LA)
sintetisati dovoljne koliéine DHA i ARA u optimalnom
odnosu nisu osnovane.

Takode treba ista¢i da zbog vecih potreba prevremeno
rodene dece u tzv. ,prematurnim®, u odnosu na standardne
mle¢ne formule ima i do dva puta viSe LC PUFA .
Nadoknada DHA se svakako moze sprovoditi davanjem
odgovaraju¢ih preparata DHA majci i novorodencetu.
Prilikom davanja gotovih preparata novorodencetu treba

voditi raéuna da koli¢ina ukupno unete DHA, ne prevazide
ukupno unetu koli¢inu ARA.

Primena DHA u rizi€nim grupama novorodencadi

Imajuéi u vidu ubrzan rast i gotovo potpuno odsutne depoe
masti prevremeno rodena novorodenéad su grupa
novorodencadi koja je posebno izlozena moguéem deficitu
LC PUFA . Nedavni podaci iz Cohrane baze podataka
ukazuju da je suplementacija sa LC PUFA u prevremeno
rodene novorodencadi sigurna i daje dokazano pozitivne
efekte kada je rast u pitanju i to kod prevremeno rodene
novorodencadi svih gestacijskih starosti. Istovremeno nije
jasno utvrdena dugoroéna korist za razvoj vida i
intelektualnih sposobnosti. Medutim, jedna od najvecih
klinickih studija sa preko 1.000 novorodencadi, sprovedena
u Australiji, gde je poreden efekat dodatka DHA u koli¢ini od
0,4% i 1% od ukupnih masti pokazuje da ve¢a koncentracija
DHA blagotvorno uti¢e na razvoj vida i poboljSava mentalni
razvoj. Jedan od zakljuéaka ove studije je i da dodatak koji
sadrzi uravnotezen odnos omega 3 i omega 6 MK ,ne
naruSava rast* (15). Treba istaéi, da u nacelu $to je
gestacijska starost manja, to je sinteza i koncentracija DHA
niza tako da su najnezrelija novorodenc¢ad u najvecem riziku
od nedostatka DHA (16). Interesantno je da su vrednosti
ALA i LA bile znalajno veCe i u veoma nezrele i
novorodencadi blizu termina, takode prvi metaboliti iz
procesa elongacije i desaturacije su bili visi u prevremeno
rodenog novorodenceta nego u ro€nog, ali su neposredni
prethodnici i ARA, a posebno DHA bili nizi, $to svedoCi da u
procesu ,sazrevanja“ metabolizma LC PUFA poslednje
sazrevaju faze neposredno pre nastanka finalnog produkta
(DHA) (17). Prema nekim autorima optimalna i na vreme
zapoCeta nadoknada DHA moze smanjiti morbiditet
prevremeno rodenog novorodencéeta od bronho-pulmonaine
displazile, nekrotizirajuceg enterokolita i retinopatije
prematuriteta.

Novorodenc€ad sa intrauterusnim zastojem u rastu (IUZR)
imaju sporiji metabolizam LC PUFA i manje koncentracije
DHA, kao i sporiju konverziju u odnosu na novorodencad
iste telesne mase, a manje gestacijske starosti, ali i
novorodencad vece telesne mase iste gestacijske starosti.
Rezultat navedenog je snizena koncentracija LC PUFA u
plazmi. Medutim smanjenje koncentraciie DHA je mnogo
vece u odnosu na ARA (&ija vrednost moZe biti i normalna) i
ukazuje na to da su u novorodentadi sa IUZR prisutne
abnormalnosti u poslednjim fazama metabolizma MK koji
podrazumevaju inserciju Seste dvostruke veze u DHA (17).
Imajuéi u vidu znaaj DHA za razvoj vida i kognitivnih
funkcija tj. izgradnii retine i moZdanog tkiva moguée je da je
nedostatak DHA jedan od faktora koji doprinosi usporenom i
o$te¢enom psihomotornom razvoju novorodencadi sa IUZR.
Cohrane baza podataka na osnovu 34 randomizirane
kontrolisane studije pokazuje da primena omega 3 MK nije
bila povezana sa prevencijom poroda, preeklampsije i IUZR.
Medutim primena omega 3 MK u dobrom delu studija je bila
davanjem razli¢itih ,zbirnih* preparata LC PUFA . U
eksperimentalnim radovima primena DHA je poboljSala
perinatalne i dugoro€ne neurorazvojne ishode u IUZR.
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Takode, u nacelu, visoke vrednosti ARA tokom trudnocée se
povezuju sa IUZR, a moguci patofizioloSki mehanizam je
povecanje oksidativnog stresa.

Nadoknada DHA od rodenja novorodenCadi sa nekim
genetski  predodredenim  metabolickim  bolestima
(fenilketonurija, Zellweger-ov sindrom) poboljSavaju DHA
status i psihomotorni razvoj (18, 19).

Zakljucak

Nadoknada DHA u najranijem Zivotnom dobu je u uslovima
savremenog Zivlienja i naCina ishrane, posebno u
kontinentalnim zemljama, u koje spada i Srbija, preduslov
praviine ishrane i stvaranja pretpostavki za optimalan
psihomotorni  razvoj, razvoj vida, imunoloski razvoj i
smanjenje rizika od alergijskih bolesti.

Nacin primene i koli¢ina DHA koju treba nadoknaditi Ce
bez sumnje biti poligon za struéna suceljavanja i u
narednom periodu. Bez obzira $to je teoretski pozitivan
efekat, pre svega na funkcije centralnog nervnog sistema i
vida ali i na imunolodki odgovor organizma, pa i druge
funkcije nesumnjiv, primena u praksi je jo§ uvek pracena
nekim nedoumicama i nedovoljno jasno dokazanim
pozitivnim efektima. Ova ¢injenica je delom i posledica
razliCitih konstrukcija uzorka i nekonzistentnih KliniCkih
studija koje koriste razliCite metode ispitivanja i statisticke
obrade.

Jednostavan, jedinstven i lako primenljiv stav, Sto se
nadoknade DHA tie, bez obzira na vrstu ishrane
novorodenceta i odojéeta jo$ uvek izostaje. Pored manje —
vise jasne situacije kod trudnica u poslednjem trimestru
trudnoce i novorodenéadi na prirodnoj ishrani, namece se
potreba jasno definisane koli¢ine DHA u formulama za
roéno i prevremeno rodene novorodence, kao i odnos DHA :
ARA. Trenutno dostupni podaci su nedovoljni da definisu
optimalnu koliginu DHA bez dodatka ARA. Cini se da je i u
ovom slu€aju najbolje slediti ,model* humanog mleka, ali je
to potrebno i potvrditi pravilno konstruisanim klinickim
studijama. Svakako da je koli¢inu i odnos joS teZe odrediti u
grupama novorodencadi koje imaju povecane potrebe za
DHA i kada je nedostatak jo3 izraZeniji, a stvaranje DHA u
pravilu najkompromitovanije od svih LC PUFA .
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