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Manuka med
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Uvod

e Starosjedilacko stanovnistvo Novog Zelanda, Maori, od dav-
nina je poznavalo i primjenjivalo biljku Leptospermum scoparium J. R. Forst. &
G. Forst., njima poznatu pod nazivom »manukax, za razne namjene — kao hranu
i drvni materijal (1). Osim toga, upotrebljavali su je i u medicinske svrhe te je
poznato da im je uvarak listova ove vrste sluzio za sniZavanje tjelesne tempera-
ture i ublazavanje znakova prehlade, a pripravci kore kao sredstvo za smirenje.
Takoder se spominje i upotreba ulja manuke za razne namjene, primjerice kod
dijareje i prehlade (2). Na putovanjima oko Novog Zelanda, kapetan James Cook
zabiljezio je upotrebu listova ove biljke kao zamjene za ¢aj pa je ta vrsta ostala
poznata pod nazivom »stablo ¢aja« (engl. tea tree), premda se maorski naziv
»manuka« danas najc¢esce upotrebljava (1, 2).

Uz navedenu tradicionalnu upotrebu, na Novom Zelandu je nakon dono-
$enja medonosne pcele prije vise od stotinu godina postala poznata i upotreba
manuka meda u prehrambene svrhe, zahvaljuju¢i obilnom nektaru s mnostva
biljaka (1). Unatoc¢ tome, ljudi su istovremeno imali i negativnu sliku o manuki,
smatrajudi je Stetnim korovom na poljoprivrednim povrsinama protiv kojeg se
vrlo tesko boriti. No, posljednjih dvadesetak godina doslo je do velikog zaokreta
u stajalistu prema manuki, otkada je profesor Peter Molan sa Sveucilista u Wai-
katu zabiljezio neobi¢no djelovanje manuka meda, istrazujuci njegova antibak-
terijska svojstva, te je manuka poprimila sasvim nov, snazan ekonomski znacaj
na lokalnoj, ali i svjetskoj razini (3).

Biologija i ekologija vrste
Vrsta Leptospermum scoparium J. R. Forst. & G. Forst. iz porodice Myrtaceae,
autohtona je na podrudju jugoisto¢ne Australije, odakle je u proslosti pristigla
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na Novi Zeland. Danas je najrasirenija drvenasta vrsta Novog Zelanda, osobita
po tome $to veoma dobro podnosi $iroki raspon okolisnih uvjeta te stoga ¢ini
vrlo vaznu sastavnicu ekosustava (2). Pojavljuje se na razli¢itim stanistima sve
od morske razine pa do iznad 1600 m n.v. (slika 1.).

Slika 1. € Vrsta
Leptospermum scoparium
J.R. Forst. & G. Forst. u
cvatu na Novom Zelandu

(4)

Manuka raste u obliku grma ili niskog stabla, visine od 2 do 4 metra, ali
moze biti i patuljastog rasta. Listovi su ¢vrsti, koznati, oblikom $iroko elipti¢ni
do lancetasti, s uvinutim rubom i zasiljenim vrhom. Cvjetovi su pojedina¢ni, s 5
gotovo okruglih bijelih te rjede ruzicastih ili crvenih latica, dok lapovi lako otpa-
daju (slika 2.). Cvatnja traje od listopada do veljace, a plod je drvenasti tobolac
ispunjen brojnim sjemenkama (1).

Kemijski sastav manuka meda

Neovisno o njegovom podrijetlu, med
je smjesa bioaktivnih tvari koje uklju-
¢uju ugljikohidrate (ve¢inom fruktozu
i glukozu), proteine, aminokiseline,
organske kiseline, vitamine, enzime,
minerale i ostale sastavnice proizasle
iz biljnih izvora poput fenolnih spo-
jeva, a sadrzi i ostale manje znacajne
sastavnice koje pridonose sloZenosti
kemijskog sastava meda (6). Kako bi  sjika 2. » Medonosna pCela (Apis mellifera L.)

se odredilo biljno podrijetlo meda, na cvijetu manuke ()
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najcesce se primjenjuje peludna analiza, a u posljednje vrijeme sve se viSe pro-
vode postupci kemijskog otiska, kao $to je analiziranje polifenola, a osobito fla-
vonoida, te ostalih bioaktivnih tvari (6, 7).

Manuka med je uniflorni med u ¢ijem se sastavu kao glavni flavonoidi
isti¢cu pinobanksin, pinocembrin i krizin, dok su u manjoj koncentraciji prisutni
luteolin, kvercetin, 8-metoksikemferol, izoramnetin, kemferol i galangin (7). S
obzirom na to da postoji viSe kemotipova vrste L. scoparium na Novom Zelandu,
sastav fenolnih kiselina i hlapivih neizoprenskih sastavnica o
moze se razlikovati, ali u prosjeku ga ¢ine feniloctena kiselina, i C\H)'L
fenilmlije¢na kiselina, 4-metoksifenilmlije¢na kiselina, lepto-  °
zin i metil-siringat, od kojih su dvije potonje sastavnice vrlo o)
dobri kemijski biljezi za ¢isto¢u tog meda. Od ostalih potenci- Slika 3. »
jalno korisnih spojeva u manuka medu nalaze se razni s
1,2-dikarbonilni spojevi, kao $to su glioksal, 3-deoksiglukozu-  metjigiioksala
loza i metilglioksal (MGO) (slika 3.) za koje se smatra da su izmanuke
odgovorni za neperoksidnu antibakterijsku aktivnost (7).

MGO je kemijski spoj koji nastaje spontanom dehidracijom njegovog pret-
hodnika dihidroksiacetona koji se prirodno nalazi u nektaru pojedinih vrsta iz
roda Leptospermum J. R. Forst. & G. Forst. On moze relativno nespecifi¢no rea-
girati s makromolekulama kao $to su DNA, RNA i proteini pa iz tog razloga
predstavlja svojevrstan rizik (3, 7, 8). No, podaci o toksicnosti tog spoja u litera-
turi su vrlo oskudni. Pojedina istrazivanja iznose njegov citotoksi¢ni u¢inak na
ljudske stanice iz kulture (9) dok druga navode sigurnost njegove upotrebe
vodedi racuna o dozi (10). Jedno klini¢ko istrazivanje provedeno na zdravim
pojedincima pokazalo je sigurnost upotrebe manuka meda s faktorom UMF 20+
na temelju odredenih bioloskih biljega (11), a prema misljenju Odbora za tok-
si¢nost kojeg je izdala britanska vlada zakljuceno je da kratkotrajno uzimanje
metilglioksala prehranom ne bi trebalo izazivati zabrinutost (12).

Kako bi se manuka med mogao kategorizirati, osmisljen je poseban klasifi-
kacijski sustav nazvan engl. Unique Manuka Factor = jedinstveni manuka ¢im-
benik (UMF). Njime se izrazava sposobnost antibakterijskog djelovanja meda
kroz ekvivalent koncentracije fenola (%, w/v). Takav sustav omogucio je razvoj
niza medicinskih proizvoda s visokim UMF ¢imbenikom. Istrazivanja su poka-
zala da postoji dobra korelacija izmedu ekvivalenta MGO i antibakterijske aktiv-
nosti, premda taj odnos nije jo$ u potpunosti razjasnjen. Takoder postoji i pozi-
tivna korelacija izmedu UMF-a i antioksidacijske sposobnosti te ukupnog
sadrzaja fenola, medu kojima se posebno istice korelacija s leptozinom - gliko-
zidom koji je ime dobio po biljnom rodu Leptospermum (1, 8, 13).
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BioloSko djelovanje manuka meda
Med je prirodni proizvod ¢ija je
dobrobit na ljudsko zdravlje poznata
vec tisu¢ama godina, sezu¢i od starog
Egipta do danas, za kojeg literatura
navodi vrlo $iroku lepezu primjene (6,
13). Danas su u sredi$tu pozornosti
sorte meda koje se mogu primjenjivati
u medicinske svrhe, medu kojima se
intenzivno istrazuju ucinci manuka
meda i tualang meda (malezijski mul-
tifloralni med) (8). Vrijednost manuka
meda (slika 4.) ogleda se u njegovom
antibakterijskom djelovanju te antiok- ~ Slika 4. » Manuka med (14)

sidacijskoj sposobnosti, a takoder i u

njegovom pozitivnom ucinku u lijeenju rana, koji je dobro poznat jo$ od dav-
nina (7).

Antibakterijsko djelovanje manuka meda proizlazi iz sadrzaja aktivnih spo-
jeva kao $to je ve¢ spomenuti metilglioksal te iz vodikovog peroksida, no nje-
gova je koncentracija u manuka medu vrlo niska a moze i izostati djelovanjem
katalaze pa se antibakterijska aktivnost uglavnom svodi na onu »neperoksidnu«
(3, 8). Ostali ¢cimbenici koji mogu pridonositi antibakterijskoj aktivnosti su pH,
hiperosmolarnost, defenzin-1 te sadrzaj flavonoida i drugih fenola. Odredena je
i minimalna inhibitorna koncentracija (engl. minimum inhibitory concentration
MIC) meda koji sprjecava rast mikroorganizama (8). Brojna in vitro istrazivanja
pokazala su u¢inkovitost primjene manuka meda protiv niza patogenih bakterij-
skih vrsta, od kojih je posebno znacajan rezultat bio kod klini¢kih izolata bakte-
rija otpornih na antibiotike koje nisu pokazale razvoj otpornosti na primjenu
meda (3). Zanimljivo je i da su pokusaji razvoja bakterijskih sojeva otpornih na
djelovanje meda bili bezuspjesni te da do sada nisu bili zabiljezeni slucajevi
razvijene bakterijske otpornosti na primjenu meda, uzrok ¢emu je vjerojatno
vrlo sloZeni sastav meda ¢ije aktivne sastavnice samostalno ili zdruzeno sprjeca-
vaju razvoj otpornosti (3, 8).

Manuka med takoder uc¢inkovito djeluje i protiv bakterija koje stvaraju bio-
filmove, na nacin da razara stani¢ne nakupine te sprjecava nastanak, ali i razara
ve¢ postojece biofilmove. U tome je ucinkovit protiv niza patogenih bakterija
kao $to su vrste rodova Streptococcus i Staphylococcus te vrste Pseudomonas aeru-
ginosa, Escherichia coli, Proteus mirabilis, Enterobacter cloacae, Acinetobacter
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baumannii i Klebsiella pneumoniae (3). Razni sojevi MRSA (meticilin-rezisten-
tni Staphylococcus aureus) i VRE (vanikomicin-rezistentni Enterococcus) poka-
zali su osjetljivost na antibakterijsku aktivnost manuka meda, jednako kao i
nerezistentni sojevi istih vrsta (15). Sve to upucuje na osobite moguénosti upo-
trebe manuka meda samostalno ili s drugim antibioticima za lijecenje rana
nastalih multirezistentnim bakterijama (8).

Provedeno je i nekoliko klinic¢kih istrazivanja kako bi se istrazila upotreba
manuka meda u lijecenju kroni¢nih rana, primjerice kod ulkusa nastalog zbog
pritiska ili venskog ulkusa kod kojih je utvrdeno znacajno poboljsanje stanja i
brzo zacjeljivanje rana. Zabiljezeni su i brojni pojedina¢ni slucajevi kod kojih je
upotrebom manuka meda doslo do zacjeljivanja kroni¢nih rana (15). Proizvodi
koji se koriste za lije¢enje rana odobreni od Agencije za hranu i lijekove Sjedinje-
nih Americkih Drzava (FDA), standardiziranog su sadrzaja, s ekvivalentnom
ucinkovitod¢u 12 — 16 % otopine fenola (15). Za lijecenje se koriste takvi speci-
jalizirani medicinski dresinzi, a jedan od nac¢ina primjene, primjerice kod ulkusa
nastalog zbog pritiska, je nano$enje meda u debljini od priblizno 3 mm na nepri-
janjajui sterilni kontaktni sloj (gazu) koji se potom polaze na ulkus prateci nje-
gov oblik (16).

Zbog vrlo visokog sadrzaja fenolnih spojeva u sastavu te snaznog antioksi-
dacijskog kapaciteta koji iz toga proizlazi, u usporedbi s drugim sortama meda,
med manuke predstavlja tzv. zlatni standard. Iz tog razloga moze biti koristan
kao dodatak prehrani za poboljsanje oksidacijskog statusa u organizmu (7).

Istrazivanja su potvrdila i protuupalna svojstva manuka meda (15, 17). Pce-
linji protein apalbumin-1 je sastavnica meda odgovorna za sprjecavanje fagoci-
toze makrofagima koja ¢ini prvu liniju protuupalnog odgovora kod odumiranja
stanicja ili kao odgovor na prisutnost mikroorganizama. Taj protein u manuka
medu reagira s metilglioksalom, pri ¢emu nastaje glikirani apalbumin-1 koji je
puno jaci inhibitor fagocitoze nego onaj nepromijenjeni koji se nalazi u drugim
sortama meda (15).

Zakljucak

Zahvaljuju¢i glavnim djelatnim tvarima te ostalim brojnim
sastavnicama koje pridonose iznimnoj slozenosti tog prirodnog proizvoda,
manuka med se istice medu ostalim sortama meda kao proizvod ¢ija upotreba,
osim hranjive vrijednosti, moze pruziti i mnoge bioloske dobrobiti. U svjetlu
razvoja sve vece otpornosti bakterija na antibiotike, manuka med nudi se kao
proizvod s velikim biomedicinskim potencijalom, bilo samostalno, bilo u zdru-
zenom djelovanju s drugim tvarima. Unato¢ brojnim dokazima proizaslih iz
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in vitro i in vivo istrazivanja, klinicka istrazivanja djelotvornosti manuka meda
su za sada jo$ uvijek nedostatna za njegovu primjenu unutar konvencionalne
medicine. Osobnu primjenu mogla bi ograniciti poprili¢no visoka cijena na trzi-
$tu, koja je veca §to je visi UMF faktor, odnosno antibakterijska aktivnost meda.
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Manuka honey

Abstract  Leptospermum scoparium J. R. Forst. & G. Forst. is the plant spe-

cies belonging to Myrtaceae family and commonly called
Manuka or Tea tree. It is native to New Zealand and Eastern Australia and glo-
bally known as a source of famous manuka honey. It is monofloral type of honey;,
especially rich in bioactive compounds such as methyl syringate, leptosin and
methylglyoxal. This article briefly reviews chemical composition and main
health effects of this honey. Manuka honey is well-known for its antibacterial
properties, antioxidant activity, effect in wound treatment and the variety of
other reported biological activities. Unique Manuka Factor (UMF) is a grading
system, developed to express its antimicrobial capacity, as a measure of methyl-
glyoxal and total phenol content, which also assures purity and quality of manuka
honey.
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