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Streszczenie

Kwas foliowy jest witaming majaca duze znaczenie w zywieniu cztowieka, a jej niedobor
skutkuje uszkodzeniami cewy nerwowej i innymi schorzeniami neurologicznymi
U rozwijajacego si¢ plodu. U osob dorostych wptywa na spowolnienie syntezy DNA, podziat
komorek i wchianianie substancji odzywczych z przewodu pokarmowego. Od czasu odkrycia
skutkéw niedoboru, lekarze zalecajg kobietom w cigzy uzupelnianie diety oraz spozywanie
produktow spozywczych bogatych w kwas foliowy. W wielu krajach skutkowato to takze
rozpoczeciem wzbogacania maki w ten zwigzek w syntetycznej postaci. Liczne badania
naukowe zwracajg uwage na fakt, iz przemyslowe szczepy Saccharomyces cerevisiae
(piwowarskie i piekarnicze) oraz bakterie fermentacji mlekowej syntetyzuja podwyzszone
ilosci kwasu foliowego 1 moga by¢ wykorzystane w zywnosci jako naturalne Zrédlo tego
metabolitu. Odpowiednio modyfikowane i optymalizowane procesy technologiczne takie jak
fermentacja alkoholowa, mlekowa oraz stodowanie podnoszg zawarto$ci kwasu foliowego
w chlebie, przetworach warzywnych, produktach mleczarskich i napojach fermentowanych
nawet 2-krotnie.

Stowa Kkluczowe: wzbogacanie zywnosci, kwas foliowy, foliany, Saccharomyces

cerevisiae, bakterie fermentacji mlekowej
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FOOD FORTIFICATION OF FOLIC ACID - NATURAL METABOLITE
OF INDUSTRIAL STRAINS OF SACCHAROMYCES CEREVISIAE AND
LACTIC ACID BACTERIA

Summary

Folic acid is a very important vitamin in human nutrition and its deficiency in pregnant
women’s diets results in neural tube defects and other neurological damage to the fetus.
Additionally in adults DNA synthesis, cell division and intestinal absorption is inhibited Since
this discovery governments and health organizations worldwide have made recommendations
concerning folic acid supplementation of food for women intending to become pregnant. This
has led to the introduction in many countries of fortification, where synthetic folic acid
is added to flour. It is known that Saccharomyces cerevisiae (brewers’or bakers’ yeast) and
lactic acid bacteria are one of the main producers of folic acid and they can be used as natural
source of folic acid. Appropriately modified technological process can be combined and
further optimized to potentially enhance the folate content in bread, fermented vegetables,
dairy products and beer by 2 fold.

Key words: food fortification, folic acid, folate, Saccharomyces cerevisiae, lactic acid

bacteria

WPROWADZENIE

Drozdze oraz bakterie fermentacji mlekowej, obok roslin zielonych sa glownymi
mikroorganizmami syntetyzujacymi kwas foliowy. Organizm ludzki nie jest zdolny do
syntezy tego zwigzku 1 musi go dostarcza¢ do ustroju z pozywieniem. Niedobor prowadzi do
wielu powaznych zaburzen i chordb. Jednym z najszerzej dyskutowanych schorzen sg wady
cewy nerwowej, ktore powstaja podczas rozwoju ptodowego. Dodatkowo, niedobory kwasu
foliowego wplywaja negatywnie na synteze DNA 1 podzial komoérek oraz znacznie obnizaja
wydajnos$¢ trawienia i wchtaniania sktadnikow odzywczych z przewodu pokarmowego. Zbyt
mata podaz tej witaminy prowadzi réwniez do obnizenia koncentracji, przemgczenia, a nawet
depresji istanow niepokoju. W niniejszej publikacji przedstawiona zostanie krotka
charakterystyka drozdzy Saccharomyces cerevisiae w odniesieniu do ich zdolnos¢ biosyntezy
podwyzszonych ilosci kwasu foliowego, budowa chemiczna i wtasciwosci biologiczne kwasu

foliowego oraz skutki jego niedoboru w organizmie. Przedstawione zostanie wystepowanie
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kwasu foliowego w produktach spozywczych oraz aktualny stan wiedzy na temat
wzbogacania zywno$ci ta witaming.

Przyjmuje si¢, ze zapotrzebowanie organizmu na kwas foliowy, zwlaszcza u kobiet
W cigzy, ro$nie prawie dwukrotnie, dlatego konieczna jest dodatkowa suplementacja diety
[McLone 2003]. Foliany dostarczane wraz z produktami migsnymi i warzywami majg postac
poliglutaminianowych koniugatow, ktore przed przyswojeniem musza by¢ roztozone w jelicie
cienkim przez dekoniugazy do monoglutaminiandw, a nast¢pnie zredukowane do
tetrahydrofolianu i dihydrofolianu. Foliany produkowane przez drozdze i bakterie mlekowe
wystepuja w postaci tatwo przyswajalnych zwigzkéw monoglutaminianowych i sprawia to,
ze ich biodostepno$¢ przez organizm ludzki jest 0 wiele wigksza niz syntetyczne
odpowiedniki kwasu foliowego dostepne na rynku. [Gregory i in. 1990, Pfeiffer i in. 1997].
Dlatego aby zapobiega¢ niedoborom, bez koniecznosci przyjmowania suplementéw diety,
nalezy dostarcza¢ go wraz Zzywnoscig.

Wytwarzanie produktow spozywczych wzbogaconych w kwas foliowy jest, z punktu
widzenia kosztow produkcji, bardziej ekonomiczne, niz produkcja samych suplementow
diety. Szczepy drozdzy 1 bakterii charakteryzujace si¢ wysoka zdolnoscig do syntezy
folianow, sg stosowane W procesach biotechnologicznych i ich uzycie do fortyfikacji
zywnosci nie wymaga dodatkowego wktadu finansowego. Skutecznos$¢ biosuplementacji jest
wyzsza, a profilaktyka przeciwnowotworowa [Kim 2004] i zapobieganie tak powaznym
chorobom jak anemia makrocytowa [Hellmann i in. 2000], miazdzyca [Lucock 2000],

choroby uktadu sercowo naczyniowego [Look 2003] jest prowadzona regularnie.

Wykorzystanie drozdzy Saccharomyces cerevisiae i bakterii fermentacji mlekowej w

biotechnologii

Drozdze Saccharomyces cerevisiae dzigki swoim wlasciwosciom fizjologicznym sa
szeroko wykorzystywane w procesach biotechnologicznych. Najpowszechniejszymi
galeziami produkcji spozywczej w ktorej znajduja one zastosowanie to przede wszystkim
przemyst fermentacyjny, m.in. winiarski, piwowarski, gorzelniczy i piekarski. Drozdze
wykorzystywane sg rowniez szeroko w masowej produkcji ksylitolu [Govinden i in. 2001], B-
glukanu [Klis i in. 2006], probiotykéw [Czerucka i in. 2007], suplementéw diety [Gmiinder
iin. 1990], preparatéw wysokobialkowych SCP [Oliva-Teles, Gongalves 2001] oraz
w procesie bioremediacji [Oswal i in 2002]. Bakterie fermentacji mlekowej (LAB) znajduja
zastosowanie, podobnie jak drozdze, w przemysle spozywczym [Rhee i in. 2011]. Ich gtoéwne

wykorzystanie , wynikajace z przeprowadzania procesOw fermentacyjnych, dotyczy produke;ji
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napojow mlecznych, seréw, w przemysle warzywnym (do ukwaszania ogorkéw, kapusty),
migsnym oraz piekarskim, gdzie wchodzg w sktad zakwasoéw chlebowych uzywanych do
produkcji pieczywa zytniego [Leroy, De Vuyst 2004].

Wysoko wydajne szczepy mikroorganizméw wykorzystywane w biotechnologii
pozyskuje si¢ metodami klasycznymi (selekcja, mutacja, fuzja protoplastoéw) i nowoczesnymi,
bazujacymi na inzynierii genetycznej. Wprowadzanie do komorek drozdzy i bakterii
mlekowych  okreslonych gendéw umozliwia nadprodukcje metabolitbw oraz syntezg
zwigzkow catkowicie nowych dla wyjsciowych szczepow. Szczepy takie charakteryzujg sig¢
krotkim czasem generacji, wysoka wydajnoscia w produkcji metabolitow, stabilno$cig
genetyczng i fenotypowa oraz mata wrazliwoscig na zmienne warunki srodowiska [Giraffa
2006].

Kwas foliowy — budowa chemiczna i wlasciwosci biologiczne

Kwas foliowy — witamina z grupy B jest okreSlana rowniez terminami: folacyna,
witamina By witamina M, witamina B3 a jego nazwa pochodzi od tacinskiego stowa folium —
lis¢. Kwas foliowy zostal wyizolowano po raz pierwszy w 1941 roku z liSci szpinaku przez
Mitchell, Shunell i Wiliam [Pfiffner i in. 1943] Czasteczka kwasu foliowego zwanego
kwasem pteroiloglutaminowym sktada si¢ z trzech czeSci: zasady pterydynowej (6-
metylopteryny), kwasu p-aminobenzoesowego (PABA) oraz kwasu glutaminowego (rysunek
1). Foliany rdéznig si¢ miedzy soba stopniem utlenienia pierscienia pterydyny, a takze liczba
reszt kwasu glutaminowego. Reszt biosyntetyzowanych przez Eucaryota moze zawiera¢ od

dwoch do o$miu, a u Procaryota ich liczba dochodzi do dwunastu [Berg i in 1995].
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Rysunek 1. Wzoér strukturalny kwasu foliowego (PubChem Compound)

Folic acid structural formula (PubMed Compound)

Kwas foliowy i jego pochodne przeksztalcane sg w organizmie cztowieka w biologicznie
aktywna forme¢ tetrahydrofolianu. Pelni on funkcj¢ koenzymu w przenoszeniu
jednoweglowych grup formylowych i hydroksymetylowych oraz w syntezie zasad
purynowych i pirymidynowych, ktore sa podstawowym sktadnikiem kwasow nukleinowych.
Jest on zatem niezbedny do prawidlowego funkcjonowania wszystkich komdérek organizmu,
a szczegolnie tych, ktore ulegajg czestym podziatom. Kwas foliowy odgrywa takze znaczaca
role w przemianach aminokwaséw, dzigki niemu mozliwa jest remetylacja homocysteiny do
metioniny niezbednej w reakcjach metylacji. Metionina jest aminokwasem, dostarczanym
wraz z zywnoscig. W procesie demetylacji odlaczana jest od niej grupa metylowa, ktora stuzy
do metylacji takich zwiazkow jak biatka, mielina’, fosfolipidy, kwasy nukleinowe,
katecholaminy?, polisacharydy oraz karnityna®. Metionina pozbawiona grupy metylowej
tworzy homocysteing i aby mozliwa byla jej ponowna remetylacja niezbgdna jest obecnos¢

kwasu foliowego [Stover 2004].

! mielina - substancja wytwarzana przez komoérki otaczajace aksony komérek nerwowych.

2 katecholaminy — organiczne zwiazki chemiczne pochodne aminokwasu — tyrozyny. Kraza we krwi i sa
zwiazane z biatkami osocza. Przyktady: adrenalina, dopamina.

® karnityna — organiczny zwigzek chemiczny syntetyzowany w watrobie, nerkach i mézgu z aminokwasow
lizyny 1 metioniny petnigcy rolg w transporcie kwasow thuszczowych z cytozolu do mitochondriow.
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Wystepowanie kwasu foliowego w Zywnosci

Foliany wystepuja w produktach zywnosciowych, zaréwno pochodzenia roslinnego, jak
| zwierzecego. Zdecydowanie wiecej folianow jest jednak w roslinach, gdzie wystepuja
W postaci  poliglutaminianowych  koniugatow, zawierajacych najczesciej 7  reszt
glutaminowych. W produktach zwierzgcych kwas foliowy wystepuje w niewielkich ilosciach,
poniewaz zwierzgta nie moga syntetyzowaé kwasu p-aminobenzoesowego oraz nie maja
zdolnosci do tworzenia potgczen reszty pteroilowej z glutaminianem [Stover 2004]. Bogatym
zrodtem folianow w diecie sg: szpinak, brokuty, szparagi, bob, a takze cykoria i kalafior.
Podwyzszone ilos¢ kwasu foliowego zawierajg réwniez jaja, sery, watrobka i pelne ziarna
zbo6z. Do najubozszych w ten zwigzek zaliczy¢ mozna ryby (m.in. tunczyk, morszczuk, $ledz)
i owoce [Ziemlanski, Wartanowicz 2001, Brouwer i in. 1999, Czeczot 2008, Witthoft i in.
1999]. Szczegotowe informacje dotyczace zawartosci folianoéw w produktach zywnosciowych
przedstawiono w tabelach 11 2.

Wedlug informacji podanych w publikacjach [Gregory i in. 1990, De Bree i in. 1997]
zawarto$¢ foliandow w calodziennych dawkach pokarmowych w roéznych krajach waha
sie¢ w szerokich granicach od 95 pg do 562 pg zaleznie od sposobu zywienia. W Polsce,
w dawkach pokarmowych, ilo$ci te mieszczg si¢ w granicach 162 pg -680 pg, a gtdwnym
zrodtem folianow sg produkty zbozowe. Dostarczaja one prawie 40% tej witaminy,
w stosunku do catkowitego, dziennego jej spozycia. Okoto 25% foliandw pochodzi z warzyw
(13% z ziemniakow) i 6-7% z owocow, mleka, przetworow mlecznych i jaj [Wartanowicz
1997]. Wedtug De Bree i in. [1997] w Europie $rednie spozycie folianow przez osoby doroste
obu plci wynosito ogotem 291 pg/dzien (197 pg — 326 pg), a przez doroste kobiety —
247 pg/dzien (168 pg — 320 pg). W Stanach Zjednoczonych $rednie spozycie folianow z diety
w latach 1988-1994 przez dzieci w wieku od 6 do 8 lat wynosito 258 pg/dzien, przez doroste
kobiety w wieku 31-50 lat — 255 pg/dzien, a przez dorostych me¢zczyzn — 317 pg/dzien.
Zgodnie z badaniami przeprowadzonymi na terenie Polski dzienne spozycie kwasu foliowego
jest zréznicowane pod wzgledem wieku 1 ptci badanych. W opracowaniu przeprowadzonym
przez Biezanowska-Kope¢ 1 in [2007] wykazano niedostateczng ilo$¢ foliandbw w diecie
kobiet w przedziale wiekowym 20-25, czyli w grupie prokreacyjnej. Wykazano, ze wsrod
ankietowanych w okresie jesienno-zimowym dostarczono 209,5 pg/dzien, co pokrywato
norme¢ tylko w 72,3% a w okresie wiosenno-letnim spozyto 219,8 pg/dzien (75,4% normy).

Oszacowana $rednia zawarto$¢ kwasu foliowego w dietach mtodych kobiet, potencjalnie
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mogacych zaj$¢ w cigze, byla niewystarczajaca w poréwnaniu z zaleceniami. Badania zespotu
Rogalskiej-Niedzwiedz [2000]. traktujace o spozyciu folianow przez kobiety w wieku
prokreacyjnym wykazaly, ze $rednie, dzienne spozycie kwasu foliowego, pochodzacego
Z zywnosci, wynosito 315 pg/osobe (wahato si¢ w granicach od 111 do 548 ng), co byto
zblizone do wyznaczonej normy. Inne wyniki uzyskaly Hamutka i Wawrzyniak [2003]
badajac kobiety w cigzy. Wynika z nich, ze wraz z dieta mtode matki spozywaty malg ilos¢
kwasu foliowego, pokrywajac tylko w 43,2—58,5% normg ich dziennego zapotrzebowania.
Okresla si¢, ze dzienne zapotrzebowanie dorostego cztowieka na kwas foliowy to 300
ng/dzien. Kobiety w cigzy powinny przyjmowaé 450ug/dzien, a kobiety karmigce — 530
ug/dzien. Ogolne w organizmie znajduj¢ si¢ od 13-28 mg kwasu foliowego, z czego potowa
tej puli zdeponowana jest w watrobie w postaci zwigzkéw wieloglutaminowych. Wzajemny
stosunek tych pochodnych w tkankach rozni si¢ w zaleznos$ci od szybko$ci podziatlu komorek

[Molloy 2002, Wartanowicz., Ziemlanski 2001].
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Tabela 1. Zawartos¢ folianow w produktach zywnosciowych [Kunachowicz i in.2005].
Folate content of food [Kunachowicz i in. 2005]

Produkty spozywcze Zawartos¢ folianow ogétem w pg
Zwierzece na 100g produktu

Mileko i przetwory mleczne

Mleko spozywcze 50
Mleko petne, w proszku 40,0
Mleko UHT 1,0
Smietana 4,0
Jogurt naturalny, 2% tluszczu 10,0
Ser, Bree petlnotlusty 60,0
Sery z6lte, ogdlnie 20.0
Ser twarogowy 27,0
Jaja kurze cate 65,0
Migso i przetwory mi¢sne
Cielecina 50
Wieprzowina 3,0
Wolowina 6,0-10,0
Podroby, w tym: 0,0 - 330,0
e nerki wieprzowe 45,0
e watroba wieprzowa 110,0
e watroba cielgca 240,0
e watroba wotowa 330,0
e watrobka kurczaka 590,0
Migso indycze 3,0-26,0
Migeso z kurczaka 40-12,0
Wedliny 1,3-9,0
Ryby i przetwory rybne
Ryby $wieze 5,0-26,0
Ryby wedzone 5,0-26,0
Thuszcze
Oleje rozne, margaryny 0,0
Masto ekstra, Smictankowe 3,0
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Tabela 2. Zawartos¢ folianow w produktach zywnosciowych [Kunachowicz i in.2005].
Folate content of food [Kunachowicz i in. 2005].

Produkty spozywcze Zawartos¢ folianow ogétem w pg
ro$linne i inne na 100g produktu
Przetwory zbozowe
Maka pszenna 109,0
Maka zytnia 23,0-82,0
Ziarna pszenicy 145,0
Ziarno zyta 113,0
Kasze 19,0-32,0
Ryz biaty 29,0
Makarony 31,1-64,0
Pieczywo zytnie 9,0-44.8
Pieczywo pszenne 25,0-52,3
Musli 100,0
Otrgby pszenne 260,0
Ptatki pszenne 40,0
Warzywa
Bob 145,0
Brokuty 119,0
Brukselka 130,0
Cebula 17,0
Fasola biata 187,0
Groch 151,0
Kalafior 55,0
Kapusta wloska 80,0
Kukurydza 52,0
Papryka czerwona 55,0
Pietruszka 180,0
Soja, nasiona 280,0
Soja, kietki 160,0
Szparagi 150,0
Szpinak 193,0
Owoce
Awokado 62,0
Banan 22,0
Brzoskwinia 4,0
Cytryna 12,0
Maliny 30,0
Inne
Orzechy 26,0-110,0
Drozdze prasowane 1407,0
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Niedobor kwasu foliowego

Glownymi przyczynami niedoboru kwasu foliowego i jego pochodnych sg przede
wszystkim: niedostateczna jego ilo§¢ w pozywieniu, zwickszone zapotrzebowanie (np. cigza,
laktacja), uposledzone wchianianie jelitowe, zaburzenia przemian biochemicznych kwasu
foliowego, czy jako skutek interakcji z niektorymi lekami: przeciwpadaczkowymi [Berg i in.
1995], przeciwbolowymi [Baggott i in. 1992], [Lewis i In. 1992], zobojetniajgcymi sok
zotadkowy [Krogh i in. 1996], a takze hormonalnymi, doustnymi $rodkami
antykoncepcyjnymi [Lewis i in. 1992].

Do najwazniejszych procesOw chorobowych zwigzanych z niedoborem folianow
W organizmie nalezg: powstawanie wad cewy nerwowej oraz zaburzenia w rozwoju uktadu
nerwowego ptodu, niedokrwisto§¢ makrocytowa i miazdzyca oraz zwigzane z nig choroby
uktadu naczyniowo-sercowego.

Niewielkie ilosci kwasu foliowego, zmagazynowanego w organizmie kobiety, podczas
pierwszych tygodni ciazy zostaja bardzo szybko wyczerpane na rozw¢j uktadu nerwowego
ptodu [Molloy 2002]. Szczegolnie wazny jest moment ksztaltowania si¢ cewy nerwowej,
Z ktérej w nastepnej kolejnosci rozwija si¢ mozg i rdzen krggowy dziecka. Niezamkniecie si¢
cewy nerwowej prowadzi do powstawania wad rozwojowych takich jak bezmézgowie czy
przepuklina moézgowo-rdzeniowa. S3 one skutkiem defektu w procesie tworzenia si¢
osrodkowego uktadu nerwowego (OUN). Konsekwencja tych wad jest $mier¢ lub trwale
inwalidztwo [Tamura, Picciano 2006]. W latach 80-tych wykazano, ze podawanie
profilaktycznie w okresie przedporodowym i w pierwszym okresie cigzy kwasu foliowego
zmniejsza ryzyko powstawania wad OUN. Badania te zapoczatkowaly na catym $wiecie
tworzenie programdw profilaktycznych, celem ktorych jest upowszechnienie spozycia kwasu
foliowego przez wszystkie kobiety w wieku przedrozrodczym [McNulty i in. 2000, Czeizel
i in 2004] W Polsce Program Pierwotnej Praktyki Wad Cewy Nerwowej zostal wprowadzony
w 1997 roku. Opracowane na lata 2004-2013 i 2007-2015 Narodowe Programy Zdrowia
réwniez uwzgledniaja konieczno$¢ zapobiegania tym wadom [Brzezinski 1998, Brzezinski,
Mazurczak 1994].

Oprocz wad OUN, niedobor kwasu foliowego moze prowadzi€¢, u przysztych matek,
do odklejania si¢ tozyska Iub poronien, niskiej masy urodzeniowej noworodkéw, czy
wystepowania anemii makrocytowej (megaloblastycznej). Glowna przyczyna tego schorzenia
sg zaburzenia w syntezie kwasow nukleinowych. W wyniku niedoboru kwasu foliowego
zmniejsza si¢ zdolno$¢ komorek ukladu krwiotworczego do biosyntezy prekursorow

potrzebnych do syntezy DNA. Choroba ta moze pojawi¢ si¢ nie tylko u ci¢zarnej, ale takze
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U noworodkow w okresie migdzy 2 a 17 miesigcem zycia. Dziecko rodzi si¢ wtedy z duzym
stezeniem foliandbw w surowicy, otrzymanym od matki, a nastgpnie dochodzi u nich do
gwaltownego zmniejszenia zawartosci i zaburzen w procesie krwiotworczym [Dary 2009].
Niedobor foliandow w diecie wplywa rowniez na rozwoj chorob uktadu sercowo-
naczyniowego — gltownie miazdzycy. Jest to choroba, w ktorej gtowng role odgrywa
homocysteina, ktorej wzrost stgzenia w surowicy powoduje powstawanie blaszek
miazdzycowych w uktadzie naczyniowym. Jej duze stezenie stanowi czynnik ryzyka choroby
wiencowej, zawalu serca i udaru mézgu. Homocysteina powstaje z demetylacji metioniny —
aminokwasu siarkowego pochodzacego z pozywienia. Znajdujaca si¢ we krwi moze byc
remetylowana do metioniny lub katalizowana na drodze transsulfuryzacji do cysteiny przy
udziale witaminy Bg, B, oraz kwasu foliowego. Badania wykazaly wystepowanie
podwyzszonej zawarto$ci homocysteiny we krwi na skutek niedoboréw folianow
W pozywieniu oraz uszkadzajacego jej dziatania na Sciang naczyn krwiono$nych [Pint6 i in.

2005, Ndrepepa i in. 2008].

Wzbogacanie zywnosci kwasem foliowym

W zwigzku ze zdrowotnymi zagrozeniami wynikajagcymi z braku kwasu foliowego
w diecie naukowcy 1 lekarze coraz czgsciej polecaja suplementacj¢ ZywnoS$ci ta witaming.
Od 1996 roku Federalny Urzad ds. Zywnosci i Lekéw (FDA — Food and Drug
Administration) wprowadzit obowigzek wzbogacania magki kwasem foliowym. W ten sposob
spodziewano si¢ uzyska¢ wilasciwg podaz kwasu foliowego w diecie, co w rezultacie, miato
wplyna¢ na stan zdrowia spoleczefistwa. Dziatania te przyniosly skutek w postaci
zmniejszenia liczby dzieci urodzonych z wrodzonymi wadami cewy nerwowej (0 ok. 47%)
jak 1 obnizenie poziomu homocysteiny W surowicy Krwi ludnosci USA s$rednio o 11%.
Obowigzkowa suplementacja spowodowata olbrzymi sukces w zapobieganiu chorobom
kardiologicznym [Look 2003] jak iogélnej poprawie stanu zdrowia spoleczenstwa.
Wzbogacanie maki kwasem foliowym jest w petni uzasadnione, gdyz jest ona powszechnym
I tanim zrodtem energii pokarmowej, a pieczywo jest chetnie spozywanym produktem.
Obecnie w USA, kwasem foliowym suplementuje si¢ takze ryz, makarony, ptatki
kukurydziane i zbozowe [Malinow i in. 1998, Oakley i in. 2006, French i in. 2003].
Jak pokazuja doswiadczenia innych krajow, obowigzkowe wzbogacanie pieczywa kwasem
foliowym wprowadzona m.in. od 2000 roku w Chile w dawce ok. 400pg/dzien spowodowata

znaczny jego wzrost w surowicy. Po przeprowadzeniu badan na reprezentatywnej grupie
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kobiet przez wykazano podwyzszenie zawarto$ci kwasu foliowego w surowicy z 290 £+ 102
nmol/L na 707 £+ 179 nmol/Lm [Hertrampf i in. 2003].

Aktualnie w Polsce trwa publiczna debata nad wprowadzeniem obligatoryjnego
uzupehiania zywnosci kwasem foliowym oraz skutkow oceny tego zabiegu na populacje.
Jak dotad Zaden kraj europejski nie zdecydowat si¢ na obligatoryjne wzbogacanie zywnos$ci
kwasem foliowym, cho¢ coraz bardziej dostgpne sa produkty uzupetiane w foliany [Dziekan
2005]. Unia Europejska sktania si¢ raczej ku wprowadzania na rynek zywnosci funkcjonalnej,
niz produktow suplementowanych kwasem foliowym.

Trudnoscia, ktérg nalezy bra¢ pod uwage rozwazajac mozliwosci wzbogacania zywnosci
folianami jest ich nietrwalo§¢ w procesach technologicznych. Liczne badania dowodza,
ze pod wzglgdem chemicznym, kwas foliowy jest zwigzkiem ulegajacym degradacji. Podczas
ogrzewania w $rodowisku kwasnym lub alkaicznym nastepuje hydrolityczne odszczepienie
reszty p- aminobenzoiloglutaminianowej, natomiast w §rodowisku obojetnym rozktad jest
nieznaczny [McKillop i in. 2002]. Kwas foliowy jest takze wrazliwy na $wiatlo, czynniki
utleniajagce oraz redukujace. W aspekcie suplementacji maki czy pieczywa, najwazniejsze
okazuje si¢ przezwycigzenie strat produktow spozywczych zawierajacych foliany w procesie
obrobki cieplnej. Straty te moga dochodzi¢ nawet do 60%. Aby zachowa¢ mozliwie
najwickszg zawarto$¢ folianéw, zaleca si¢ skracanie czasu przechowywania maki i obrobki
cieplnej produktu spozywczego. Podczas termicznej i chemicznej obrobki zywnosci dochodzi
do utleniania kwasu foliowego. Wyeliminowanie tej reakcji jest bardzo trudne. Wigertz i inni
[1996] podaja, ze w zwigzku z tym owoce i warzywa tracg od 70 do 80% akumulowanych
folianow, a proces pasteryzacji obniza w mleku ilo$¢ tego zwigzku do 20%. Podobnie dzieje
si¢ podczas gotowania na parze, suszenia rozpytowego, czy produkcji ptatkéw zbozowych,
owsianych i herbatnikéw [Hakansson i in. 1987]. Mozna jednak ztagodzi¢ ten proces poprzez
stosowanie antyoksydantow takich jak kwas askorbinowy, czy tiole, a takze stosowanie
odpowiednich proporcji kwasu foliowego i jonéw w roztworze. Redukcja CH3-dihydrofolianu
do 5-CHs-tetrahydrofolianu moze by¢ sukcesywnie hamowana przez endogenne zrodta kwasu
askorbinowego. W surowcach zawierajacych podwyzszone ilo$ci kwasu foliowego znajduja
si¢ rowniez podwyzszone iloéci antyoksydantow [Malin 1977, Witthoft i in 1999]. Wysoka
temperatura stosowana podczas procesow technologicznych powoduje zmiane konformacji
zwigzkoéw chemicznych oraz niszczenie endogennych enzymow w przetwarzanej zywnoSci
[Ristow i in. 1982].

W krajach Unii Europejskiej fortyfikacja maki nie jest w pelni akceptowana réwniez

z innego powodu. Jak twierdza eksperci, moze nie przynosi¢ korzySci w niektorych grupach
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populacyjnych. Wedlug doniesien naukowych, wysokie dawki kwasu foliowego, zwlaszcza
U osob starszych, moga maskowac objawy niedokrwistosci wynikajace z niedoboru witaminy
B1» odgrywajacag podobng role w organizmie co kwas foliowy i w efekcie prowadzic¢
do uszkodzenia uktadu nerwowego. Nie ma jednak takiego ryzyka, jezeli foliany spozywane
s naturalnie np. w postaci biomasy drozdzowe;j i jej produktow (chleb, piwo, wino) [Hjortmo
i in. 2008] lub w fermentowanych produktach mlecznych [LeBlanc i in 2011]. Rowniez
z badan fundacji Folate FuncHealth, dzialajacej w strukturach Unii Europejskiej wynika,
ze najlepszym, alternatywnym sposobem na zwickszanie folianow w Zywnos$ci jest

zastosowanie ich wiasnie w takiej postaci [Jagerstad i in. 2005].

Zastosowanie wysoko wydajnych szczepow drozdzy Saccharomyces cerevisiae i kultur

LAB w zwi¢kszaniu zawarto$ci kwasu foliowego w produkcie spozywczym.

Jak donosza liczne dane naukowe, zwickszenie zawarto$§ci kwasu foliowego
w produktach spozywczych moze odbywaé si¢ poprzez modyfikacje warunkow procesu
technologicznego oraz zastosowanie wyselekcjonowanych szczepdw drozdzy 1 kultur bakterii
mlekowych. Procesy takie jak fermentacja nie powodujg strat, a dodatkowo umozliwiaja
podniesienie stg¢zenia folianow w Zywnosci. Zauwazono t0 na przyktadzie takich produktow
jak chleb, wino, piwo oraz fermentowanych produktow mlecznych jak jogurt, kefir, masto,
czy Ser.

Zbadano, ze biomasa drozdzy Saccharomyces cerevisiae wykorzystywana w piekarstwie
syntetyzuje relatywnie wysokie dawki tetrahydofolianu w stosunku do swojej masy [Witthoft
11in. 1999] 1 sg to 24,5 ng/g suchej masy drozdzy dla zespolu Seyoum [1998] lub 35,2 pg/g
suchej masy drozdzy dla Patring i Jestrebova [2007]. Aktualnie przeprowadza si¢ wiele badan
nad wykorzystaniem ich w produkcji pieczywa o podwyzszonej zawartosci kwasu foliowego
dla konkretnych, docelowych grup populacyjnych, a wyniki zespotu Hjortmo [2008] daja
obiecujace rezultaty. Mimo niewielkich strat zwigzanych z procesem termicznym wypieku,
testy wykazaty zawarto$¢ 84-86 pg aktywnego kwasu foliowego na 100g §wiezego chleba,
ktérego biodostepnos¢ byta porownywalna z tym zwigzkiem zawartym w $wiezej biomasie.

Aby zapewni¢ odpowiednia, dzienng dawke kwasu foliowego w spozywanym produkcie
mleczarskim powinno si¢ spozywa¢ np. 6-12 litrow mleka na dobe, co jest iloscig
nierealistyczng. Obiecujace sa badania optymalizujace procesy technologiczne tak, aby
zwigkszy¢ zawarto$¢ kwasu foliowego w gotowym produkcie lub zajmujace si¢ selekcja
kultur LAB syntetyzujacych podwyzszone ilosci kwasu foliowego w fermentowanych

napojach mleczarskich. Opracowania dotyczace wybranych kultur wykazaly wzrost
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zawarto$ci tego metabolitu o sze$§¢ razy w koncowym produkcie [Holasova i in. 2004].
Roéwniez badania przeprowadzone przez zesp6t Jagerstad [2005] dowodza, ze zastosowanie
szczepOw bakterii mlekowych z rodzaju Lactobacillus podnosi zawartos¢ kwasu foliowego
dwu i trzykrotnie w produktach mlecznych. Wykazano, ze mozna podnie$¢ wydajnos¢ kultur
LAB aby w jogurcie znajdowato si¢ 200 pg folianow na litr. Jest to jednak cecha szczepowa,
I proces mozliwy jedynie poprzez zastosowanie drobnoustrojow przemystowych,
odpowiednio do tego przygotowanych, gdyz typowe nie biosysntetyzuja i nie rozktadaja
takich ilosci tego zwigzku.

Mleko oraz fermentowane produkty mleczarskie, oprocz folianow w wolnej postaci,
zawieraja biatka wigzace foliany (FBP — folate binding proteins), ktore po raz pierwszy
zostaty zidentyfikowane przez zespot Ghitis [1967] i Metz [1968]. Biatka te wigzg foliany
wystepujace w surowicy krwi. Powstajace kompleksy wedrujg do gruczotow wydzielniczych
| kierowane sg do mleka matki. Oprocz zaopatrywania noworodka karmionego piersig
w foliany, dziataja ochronnie na jego naturalng mikroflore jelitowa. Obecno$¢ w mleku
i fermentowanych produktach mleczarskich takich biatek dodatkowo podnosi warto$¢
odzywczg produktow.

Innym sposobem na zwigkszenie zawartosci kwasu foliowego w zywnos$ci, obok
suplementacji  zywno$ci syntetycznym zwigzkiem oraz prowadzenia technologii
wykorzystujacej naturalne szczepy, s3 metody polegajace na zastosowaniu inZynierii
genetycznej, m.in. klonowania oraz mutagenezy ukierunkowanej. Naukowcy [Bekaert i in.
2007] przeprowadzili udane eksperymenty nad zwigkszeniem zawarto$ci kwasu foliowego
w roslinach np. pomidorach i rzodkiewniku pospolitym (Arabidopsis thaliana) poprzez
podniesienie ekspresji genu kodujacego enzym GTP-cyklohydrolaze oraz genu ADCS.
W badanych roslinach uzyskano poprawe wydajnosci biosyntezy folianow od 4 do nawet
1250 razy. Goyer z zespolem [2004] wykazali natomiast, ze geny kodujace enzymy
uczestniczace w biosyntezie kwasu foliowego w pomidorach wykazuja duzg homologie
w stosunku do gendéw kodujacych te enzymy u E. coli. Wykonano klonowanie genow,
a nastgpnie poddano identyfikacji powstate metabolity. Wyniki potwierdzily zwigkszona
synteze¢ kwasu foliowego u powstatych mutantow.

Innego zadania podjat si¢ zespot pod kierownictwem Shepard [1999]. Skonstruowano
szczep E.coli, ktory mimo naturalnie posiadajgcych genow kodujacych aktywng forme kwasu
foliowego — tetrahydrofolian (THF), posiadat plazmid kodujacy enzym reduktaze
tetrahydrofolianowa z dodatkowa iloscig szesciu histydyn na C koncu w celu identyfikacji

chromatograficznej. Wyizolowane biatko poddano badaniom wiasciwo$ci biochemicznych
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I wykazano jego duza zbiezno$¢ z enzymem naturalnie wystepujacym u Eucaryota. Badania
takie majg na celu otrzymanie mutantéw, ktére beda syntetyzowac bialtka jak najbardziej
podobne do biatek ludzkich, aby mozliwe byto zastosowanie ich np. w technologii zywnosci
| produkcji spozywczej.

Rosnacy obecnie udziat wykorzystania aktywnych mikroorganizméw w gospodarce
zywnosciowe]  (rolnictwo,  proekologiczne  metody  zagospodarowania  odpadow
przemystowych 1 rolniczych, powrét do naturalnych metod produkcji i konserwacji zywnosci
oraz pasz) najbardziej poszukiwanymi mikroorganizmami sg te o wilasciwosciach
specyficznych, ukierunkowanych na procesy powstawania zywnosci funkcjonalne;j.
Jak podaje literatura jednym z glownych producentow kwasu foliowego sg drozdze.
Szczegdlnie drozdze piwowarskie i piekarskie Saccharomyces cerevisiae wytwarzaja
podwyzszone ilosci kwasu foliowego, w stosunku do innych drozdzy o znaczeniu
przemystlowym. Badania wlasne pokazuja, ze Kolekcja Kultur Drobnoustrojow
Przemystowych Instytutu Biotechnologii Przemystu Rolno-Spozywczego jest w posiadaniu
szczepow o podwyzszonych zdolno$ciach produkcji foliandw. Badania nad polimorfizmem
genetycznym genow FOL2, FOL3 i DFR kodujacych enzymy szlaku biosyntezy u drozdzy
wykazaty, ze istnieje grupa drozdzy piwowarskich 1 piekarskich stabilnych genetycznie, ktore

wykazujg wlasciwosci syntezy kwasu foliowego na podwyzszonym poziomie.
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