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1. UvOD



1.1. Povijest meda u medicini

Med je prirodni zasladiva¢ poznat u cijelom svijetu. Osim kao prirodno sladilo, ve¢ od
davnih vremena med je prepoznat kao ljekovito sredstvo. Prvi slikovni zapisi na kojima su
prizori sakupljanja meda sac¢uvani su crtezima otkrivenim na stijenama $pilja koje se nalaze
blizu Valencije u Spanjolskoj, a potjetu oko 7000 godina prije Krista. Postoje slike na
nekoliko lokacija iz kamenog doba koje potje¢u oko 6000 godina pr. n. e., §to znaci da je
covjecanstvo upoznato s medom barem 8000 - 9000 godina. Od tada su med i drugi pcelinji

proizvodi pratili covjeka kroz povijest kao vjerski simbol, hrana i lijek.

Med se spominje u drevnim tekstovima, kao $to su sumeranske glinene ploce (6200. god.
pr. n. e.), egipatski papirusi (1900. - 1250. god. pr. n .e.), indijske Vede stare oko 5000
godina, Kuran, Talmud, Stari i Novi zavjet Biblije, svete knjige Indije, Kine, Perzije i Egipta.

e v e

375. god. pr. n. e).'2

Med se koristio u mnogim drevnim civilizacijama za razlicite indikacije, a Smatra se da je
prva indikacija bila uporaba meda kod zacjeljivanja rana. U pismima starih Sumerana (2000

god. pr. n. e.) postoje recepti za primjenu meda kod rana.

U starom Egiptu med je imao vaznu ulogu o ¢emu svjedoce pisani tragovi i slike na
zidovima u hramovima i grobnicama. Staroegipatska medicina koristila je med na mnoge
nacine, vjerujuci da je to Bozji dar koji lije¢i sve bolesti. U zemlji faraona med se koristio u
ishrani, medicini, kozmetici, magijskim i religijskim ceremonijama te za mumificiranje.?
Poznato je da je krema za lice koju je rabila Kleopatra sadrzavala med. U starom Egiptu, u
Eber papirusima se spominje primjena meda kod sprjeCavanja gubitka kose, a u Smith

papirusima primjena meda za zacjeljivanje rana.

U kineskoj medicini je Shen Nang, otac kineske medicine, 2000 godina pr. n. e. spominjao
med kao lijek. Prema kineskoj medicini, med ima uravnotezen karakter (ni ying, ni yang) i
djeluje u skladu s nacelima elemenata Zemlje ulaze¢i u pluca, slezenu i1 debelo crijevo. Med
se koristio u kombinaciji s pcelinjim otrovom, propolisom, mati¢nom mlijeci, peludi i drugim
ljekovitim biljem. U Kini je med poznat pod imenom Feng Mi. Ljekarnik Li Shizhen iz
dinastije Ming je napisao: "Med moze rastjerati patogene toplinom, ukloniti toksine, ublaziti
bolove i sprijeciti dehidraciju. Li Shizhen je pokazao da redovito konzumiranje meda pomaze

kod oslabljenog vida, prevenira konstipaciju i pomaze kod kroni¢nog kaslja.*



U indijskoj Ayurveda medicini, med je poznat pod imenom Madhu i jedan je od
najvaznijih lijekova. Koristi Se za zacjeljivanje i ¢iS¢enje rana, za razli¢ite interne i eksterne
infekcije, bolesti oka, protiv kaslja, zedi, $tucanja, kod krvi u pljuvacki, za lijeCenje gube,
dijabetesa, protiv povra¢anja, proljeva i astme. Takoder se koristi kao prirodan konzervans i
zasladiva¢ u brojnim Ayurveda preparatima te se kombinira zajedno s drugim lijekovima
zbog sinergijskog ucinka i za ublazavanje nuspojava drugih lijekova. Prema Ayurvedi med se

konzumira uvijek hladan, nikad zagrijan jer moze biti toksi¢an.’

U antickoj Gr¢koj se smatralo da med moze produljiti zivot. Gréki mislioci kao $to su
Homer, Pitagora, Ovid, Demokrit, Hipokrat i Aristotel su smatrali da med moze saCuvati

zdravlje i snagu.*

Med je najéesce koristena tvar u rimskoj farmakopeji. Plinije je napisao da je med dobar
za probleme u usnoj Supljini, za lijeCenje pneumonije, pleuritisa te kod posljedica ugriza

zmije.!

Stare Maye su koristile med za lije¢enje katarakte."
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1.2. Apiterapija

U zemljama EU prihvacena je definicija po kojoj je apiterapija primjena pcelinjih
proizvoda u ishrani i oCuvanju zdravlja, prevenciji bolesti i pomo¢ organizmu da Sto prije
ozdravi. Nije priznata kao znanstvena disciplina, ve¢ spada u alternativne metode.” Pé&elinji

proizvodi su registrirani kao hrana, dodatci prehrani, medicinski proizvodi i prirodni lijekovi.

Kod primjene apiterapije, od posebne vaznosti je utvrditi potencijalnu alergijsku reakciju

na pcelinje proizvode kako bi se izbjegle nezeljene posljedice.

Iako se med ve¢ od davnina koristio u medicinske svrhe, apiterapija se razvila tijekom 20.
stolje¢a. Pocetkom 20. stoljeca, pcelinje su proizvode proucavali mnogi lije¢nici u Europi i
SAD-u. Istrazivanja su se odrzala sve do pojave antibiotika kad su antibiotici gotovo u

potpunosti istisnuli med u lijecenju inficiranih rana.

Pcelinji proizvodi koriSteni u apiterapiji su mati¢na mlije¢, propolis, pelud, péelinji otrov,

pcelinji vosak i med.

U apiterapiji se preporuca Sve pcelinje proizvode, posebice mati¢nu mlije¢, otopiti u ustima
pod jezikom. Na taj nain organizam u potpunosti apsorbira aktivne tvari i temeljito ih

iskoriStava.

1.2.1. Péelinji proizvodi

Slika 3. P¢elinji proizvodi



Mati¢na mlije¢ (Gelee royal) je izlu¢evina mandibularnih i hipofaringealnih zlijezda
medonosnih pcela, a proizvode je mlade pcele radilice kao hranu za matice i licinke. Mlijec¢ je
bijele do blijedozute boje koja potjeCe od pigmenta cvjetnog prasSka. KarakteristiCne je

konzistencije, arome i okusa (kiselkast i blago ljut).

Najvec¢i dio je voda (65-70%), a sadrzi jo§ 14-19% bjelancevina (albumini, globulini,
glikoproteini, lipoproteini, aminokiseline), 9-18% Secera (glukoza, fruktoza, male koli¢ine
maltoze, izomaltoze, riboze, trehaloze, neotrehaloze te gentibioze), 1,5-7% lipida (steroli,
glicerol, vosak, neutralne masti, fosfolipidi), 0,7-1,19% mineralnih tvari (K, Na, Ca, Mg, Cu,
Fe, Mn, Zn, Si, Cr, Ni, Ag, Co, Al, As, Hg, Bi, Au, S, P), vitamine (B1, B2, B3, B5, B6, B7,
B9, B12, inozitol, vitamin E, D, A, K, C), enzime (invertaza, amilaza, katalaza, Kkisela
fosfataza i drugi), neurotransmitere acetilkolin i kolin (jedini prirodni izvor acetilkolina u
&istom obliku) te spolne hormone (estradiol, progesteron i testosteron).® Sadrzi i jedinstvenu,
samo u mati¢noj mlije¢i prisutnu, nezasi¢enu masnu kiselinu 10-HDA (10-hidroksidec-2-
enska kiselina) koja posjeduje jako protuupalno djelovanje. Obi¢no je ima oko 1,5-2,0%, a

sluzi kao parametar za odredivanje kvalitete mati¢ne mlijeci.

Dokazani ucinci mati¢ne mlije¢i su: antibakterijski i antiviralni ué¢inak, antialergijsko
djelovanje, estrogeni ucinak, snizavanje arterijskog tlaka, poboljsavanje pamcéenje zbog
acetilkolina, imunomoduliraju¢e djelovanje, antitumorska aktivnost te utjecaj na odgadanje

procesa starenja.’

Propolis (gré. ,pro“-pred i ,polis“-grad) je smolasta, ljepljiva smjesa koju pcele
prikupljaju s populjaka stabala, biljnih sokova ili drugih biljnih izvora. Propolis je Zutozelene
do smede i tamnocrvene boje, ljepljiv, zagrijavanjem omeksa, a poslije hladenja postaje

krhak. Specifi¢na je mirisa 1 gorkastog okusa.

Glavne ljekovite tvari u propolisu su: 55% smole (potjecu s pupoljaka ili oste¢enih dijelova
biljaka, dok ostalo u procesu prerade dodaju pcele), 30% voska, isparljivi spojevi oko 10%,
oko 5% cvjetnog praha, brojni vitamini i minerali, organske kiseline, polifenoli i flavonoidi

(galangin, kvercetin, krizin, kemferol, apigenin, pinocembrin i pinobanksin).®

Najznacajniji bioloski ucinci propolisa su antibakterijski, anitiviralni, antimikotski ucinci,
protuupalno djelovanje te snazno antioksidacijsko djelovanje. Ujedno, propolis djeluje i kao

prirodni anestetik, imunostimulans te posjeduje antitumorska svojstva.



Pelud (polen, cvjetni prah) je muska spolna stanica kod biljaka. P&ele sakupljaju pelud i
unose je u kosnicu za vlastitu prehranu, a usput u prirodi vr§e veoma vaznu ulogu oprasivanja.
Pelud je neophodna za prehranu pcela jer niti jedna prirodna namirnica nema tako Siroki
spektar hranjivih tvari. Sadrzi vodu (20-30%), bjelancevine u najvec¢em postotku (7-40%),
masti (1-5%), ugljikohidrate (20-40%), vitamine (B, B, Bs, Bs, Bg E, A, C i D), minerale (1-
7%: Zeljezo, bakar, cink, mangan, srebro, molibden, krom, barij, stroncij i fosfor), polifenole

(i do 17% rutina) , enzime, nukleinske kiseline, lecitin, hormone (fitosterole) i druge tvari.®

Ako gledamo kroz mikroskop, pelud uzet s tijela pcele ili iz meda, po njihovoj veli¢ini i

obliku, mozemo odrediti koje je cvjetove posjetila pcela, odnosno botanicko podrijetlo meda.

Konzumacija peludi se preporuca za povecavanje apetita i metabolizma (anoreksija), kod
kroni¢nih crijevnih bolesti, masnoéa u krvi, ateroskleroze, psihi¢kih bolesti, kod anemija
(uzrokuje brzo povecanje eritrocita i hemoglobina), ¢ira na zelucu i dvanaesniku, prostatitisa,

za jacanje imuniteta te kod rekovalescenata.

Pcelinji otrov (apitoksin) proizvode mlade pcele u prva dva-tri tjedna Zivota, dok je
sadrzaj otrova kod starijih p¢ela mnogo manji. Otrov je izluCevina Zal¢anog sustava pcele, a
nalazi na zatku pcela gdje ostaje do kraja njenog zivotnog ciklusa ili do trenutka kada se pcela
brani ispuStanjem otrova, a nalazi se u vrlo malim koli¢inama (temeljeno na suhoj tvari, jedna

pcela proizvede u prosjeku samo 0,15 mg otrova).

Pcelinji je otrov gusta, bezbojna tekucina, karakteristicna medna mirisa te ljuta okusa. pH
vrijednost se kre¢e izmedu 4,5 i 5,5. U sastavu dominira melitin (oko 50%), bioloski aktivan
peptid koji je najvaznija aktivna tvar. Ostatak se sastoji od 3% apamina (bioloski aktivan
peptid) te jos dva bazi¢na polipeptida. U sastav ulaze i hijaluronidaza, 14% fosfolipaze A te
oko 1% histamina. Hijaluronidaza otapa vezivno tkivo ¢ime omogucuje bolje prodiranje
otrova u organizam zrtve, dok fosfolipaza A izaziva razaranje fosfolipidne membrane

eritrocita i smanjuje sposobnost zgruSavanja krvi.

Djelovanje pcelinjeg otrova na organizam je razli¢ito. Ono ovisi o broju 1 mjestu uboda kao 1
o individualnoj osjetljivosti organizma. Pokusima na Zivotinjama je potvrdeno pozitivno
djelovanje u lije¢enju zglobnih upala. Dokazano je bakteriostatsko i baktericidno djelovanje

otrova na Gram pozitivne bakterije. Preparati sa pcelinjim otrovom su normirani na jedinice



pcelinjeg otrova (H. Wagner, 1999.). Ti se preparati rabe lokalno u obliku intrakutanih

injekcija u reumom zahvacene migiée i protiv bolesti zglobova.®

Péelinji vosak je proizvod vostanih zlijezda pcela radilica koji one koriste za izgradnju
sata. Kompleksna je smjesa lipida i ugljikovodika.® Dobiva se taljenjem saca p&ela radilica.
Zbog polena i smole Zute je, a ponekad i zelene boje - zuti vosak (Cera flava). Procis¢en
adsorpcijom boja ili obraden sredstvima za izbjeljivanje, bijele je boje - bijeli vosak (Cera

alba). Pri bijeljenju se odstranjuje i miris.’

1.2.2. Definicija meda

Monografija MEL - MED je u malom broju farmakopeja. Za farmaceutske svrhe rabi se
uglavnom mel depuratum - pro¢i$¢eni med. Iz njega su posebnim postupkom uklonjeni pelud,

.. . .y . . .6
proteini, vosak i drugi ¢vrsti sastojci.

Prema Europskoj farmakopeiji 6.0 med se definira kao proizvod pcela koji od nektara biljaka
ili izluevina zivih dijelova biljaka pcele (Apis mellifera L.) sakupljaju, preinacuju dodajuci

im vlastite specificne tvari, odlazu, isusuju, pohranjuju i ostavljaju u sace da sazrije.

Prema Pravilniku o kakvo¢i meda i drugih pcelinjih proizvoda, med je sladak, gust,
viskozni, teku¢i ili kristaliziran proizvod §to ga medonosne pcele proizvode od nektara
cvjetova medonosnih biljaka ili od medne rose, koje pcele skupljaju, dodaju mu vlastite

specifi¢ne tvari 1 odlaZu u stanice saca da sazrije.

1.3. Vrste meda

Razli¢ite vrste meda razlikuju se po svom sastavu u ovisnosti o biljnom i zemljopisnom
podrijetlu, klimatskim uvjetima, pasmini pcela te vjeStini samog pcelara (nacin dorade i

skladiStenje meda).

Prema podrijetlu medonosnih biljaka ili medne rose, med se razvrstava na:

= nektarni med (cvjetni med)

= medljikovac (medun)



Nektarni med je proizvod §to ga pcéele proizvode od nektara, slatke tekuéine koju
izluCuju biljne zlijezde nektarije, medonosnih biljaka razlicitih vrsta (lipa, bagrem, kadulja,
livadno bilje i dr.), a moZe biti monoflorni i poliflorni. Po kemijskom sastavu nektar je vodena
otopina razliCitih Se€era s najviSe saharoze, glukoze i fruktoze. Neke vrste meda sadrze u
malim koli¢inama i odredene oligosaharide (rafinoza, melebioza, melecitoza i dr.). Uz Secere,
nektar sadrzi i odredene koli¢ine dusikovih i fosfornih spojeva, organskih kiselina, vitamina
(narocito vitamina C), pigmenata, aromati¢nih spojeva, mineralnih tvari, enzima (invertaza,
kisela fosfataza) i aminokiselina.’0**2
Monoflorni (sortni, uniflorni) med je onaj koji u netopljivom sedimentu sadrzi najmanje 45%
peludnih zrnaca iste biljne vrste s izuzecima pitomog kestena (Castanea sativa L.) gdje udio
peludnih zrnaca u netopljivom sedimentu iznosi najmanje 85%, lucerne (Medicago sp.) 30%,
ruzmarina (Rosmarinus officinalis L.) 30%, lipe (Tilia sp.) 25%, kadulje (Salvia sp.) 20%,
bagrema (Robinia pseudacacia L.) 20% i lavande (Lavandula sp.) 20%. Apsolutni uniflorni
med ne postoji jer pcele nikada ne posjecuju samo jednu biljnu vrstu, pa ¢ak i ako ona
dominira na tom podru¢ju. Uniflorni medovi se svrstavaju u vrijedniju kategoriju te time

postizu vise cijenu od poliﬂornih.8
Poliflorni med je mjesavina meda razliitih vrsta, npr. livadni ili voéni med.®

Med medljikovac je med $to ga pcele proizvode od medne rose (medljike), slatke tvari
koja se javlja na listovima i ostalim dijelovima crnogori¢nog (jela, smreka, bor ili aris) i
bjelogori¢nog drveca (hrast, bukva ili lipa). Ona je izlu¢evina kukaca iz reda jednakokrilaca
(Homoptera) od kojih su za pcelarstvo najznacajnije lisne i Stitaste usi, $to znaci da je pojava
medljike izravna posljedica prisutnosti biljnih usiju u Sumama. One na biljkama siSu sokove
kroz tanko 1 dugacko rilo koje uvuku kroz biljno tkivo, sve do sitastih cijevi kojima kolaju
biljni sokovi koje iskoriStavaju te vise ili manje preradene izlucuju kroz analni otvor u obliku

101112 Tj sokovi

sitnih kapljica medljike koja se gomila na biljci ili pada na zemlju ili travu.
sadrze 10 - 30% suhe tvari od ¢ega veéi dio otpada na ugljikohidrate (5 - 20%), dok ostatak
¢ini pepeo (1 - 3%), bjelancevine (0,03 - 3%), organske kiseline, vitamini i enzimi. Uz to

medljika sadrzi stanice algi i gljiva.

Medljikovac se od nektarnog meda razlucuje metodom elektricne vodljivosti, koja mora biti

vec¢a od 1,00 mS/cm.® U odnosu na nektarni med, medljikovac ima vecu obojanost, veci



sadrzaj mineralnih tvari te ve¢u koli¢inu oligosaharida, naro¢ito melecitoze. Takoder je manje

sladak od nektarnog meda, ima manje organskih kiselina te veéu pH vrijednost.™
Postoji i tzv. mijeSani med koji je mjeSavina nektarnog meda i meda medljikovca.?
Podjela meda prema nacinu proizvodnje i/ili prezentiranja:

-  med u sacu

- cljedeni med- dobiven istjecanjem (cijedenjem) iz saca, bez ikakve mehanicke obrade

- vrcani med - dobiven vrcanjem (u centrifugi) saca bez legla

- preSani med - dobiven hladnim gnjec¢enjem saca bez legla

- topljeni med- dobiven zagrijavanjem (ali ne vise od 40 °C) drobljenog saca

- kremasti med- dobiven kontroliranom kristalizacijom tekuceg meda (to je 100%
prirodni med, bez dodataka stranih tvari; kremasta konzistencija se postize
jednostavnim mijeSanjem, ¢ime su ouvana sva prirodna svojstva).

- filtrirani med (uklanjanje peludi)

- industrijski med ili med za preradu

- ekspresni med — poznat je u zapadnim zemljama i uzemljama EU. Dobiva se
hranjenjem pcela Se¢ernim sirupom. Proizvodnja ekspresnog meda u Hrvatskoj nije

dopustena.

1.4. Kemijski sastav meda

Med predstavlja slozenu smjesu vise od 70 razli¢itih tvari. Neke od njih u med dodaju
péele, neke potje¢u od medonosnih biljaka, a neke nastaju tijekom zrenja meda u saéu.™
Unato¢ razvoju razli¢itih analitickih metoda, sastav meda do danas nije u potpunosti
razjasnjen Sto otezava patvorenje meda te tako on zadrzava svojstva prirodne namirnice,
proizvedene iskljucivo od pcela. Mozda najvaznije svojstvo kojim se moze opisati kemijski
sastav meda je varijabilnost i jedinstvenost jer ne postoje dva uzorka meda koja su u

potpunosti identi¢na. Prosjecan kemijski sastav meda prikazan je na slici 4.


http://hr.wikipedia.org/wiki/Europska_unija

trisaharidi i ostali I
ugljikohidrati 4,2 % T Wi,
saharoza 1.5 % enzimi 0,5 %

\
\

fruktoza 38,5 %
maltoza 7,2 Y%o———w—_____

voda 17,1 %

glukoza 31,0 %

Slika 4. Prosjec¢ni kemijski sastav meda

1.4.1. Ugljikohidrati

Ugljikohidrati su glavni sastojak meda 1 njthov udio iznosi 73-83%, Sto med cini
prezasi¢enom otopinom Secera u kojoj je udio vode oko 1,72%. Najzastupljeniji su fruktoza, s
udjelom od 33,3-40,0% i glukoza s udjelom od 25,2-35,3%."" Prosje¢an omjer fruktoze i
glukoze je 1,2:1. Ova dva monosaharida ¢ine prosjec¢no 88-95% ukupnih ugljikohidrata, daju
medu slatkocu, energetsku vrijednost te najviSe utjecu na njegova fizikalna svojstva kao $to su
viskoznost, gustoca, ljepljivost, sklonost kristalizaciji, higroskopnost te mikrobioloSka
aktivnost. Omjer fruktoze 1 glukoze (F/G) karakteristi¢an je za pojedine vrste meda i u vecini
je slutajeva veéi od 1,0." Kao bogati fruktozom isti¢u se med od bagrema i kestena (F/G 1,5-
1,7), dok su jedni od rijetkih vrsta meda s ve¢im udjelom glukoze, med uljane repice i

maslacka.

Disaharidi, trisaharidi i oligosaharidi su prisutni u manjem udjelu. Od disaharida, pronadeni
su: saharoza (0,4-10,1%), maltoza (0,5-2,8 %), izomaltoza (0,5-1,5%), nigeroza (0,2-1,0%),
turanoza (0,5-1,5%), kobioza, laminoriboza, a- i B-trehaloza (<0,5%), gentiobioza, maltuloza
i izomaltuloza melibioza (<0,5%), a od oligosaharida: erloza (<3,5%), melecitoza (1,4 -
11,0%), a- i B-izomaltozilglukoza, maltotrioza, kestoza, panoza, centoza, izopanoza i rafinoza
(<1%) te izomaltotetroza i izomaltopentoza.* Veéina ovih ugljikohidrata ne nalazi se u

nektaru, ve¢ u medu nastaju djelovanjem péelinjih enzima ili organskih kiselina.
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Postoji razlika u sastavu ugljikohidrata izmedu medljike i nektarnog meda. Medljika ima
vecéu koncentraciju oligosaharida, i to najveé¢im dijelom trisaharida melecitoze i rafinoze, koji

se uobitajno ne nalaze u nektarnom medu.*

Kalorijska vrijednost meda je oko 20% manja u odnosu na istu koli¢inu kristalnog bijelog
Se¢era (med 320kcal/100g, kristalni bijeli Secer 400kcal/100g) i med je 1,5 puta sladi od
saharoze (potrebna je manja koli¢ina za zasladivanje), pa na dijetetskoj razini to predstavlja

ustedu kalorija.

CH,OH
a O ™ CH,O0H _o CH,OH
oH H < = o
OH OH H OH
H oH oH H
glukoza fruktoza

Slika 5. Najzastupljeniji ugljikohidrati u medu

1.4.2. VVoda

Voda je drugi najzastupljeniji sastojak meda 1 njen se udio u medu kre¢e izmedu 15 1 23%.
3 Udio vode znagajno utjece na neka fizikalna svojstva meda (kristalizacija, viskoznost ili
specificna tezina), a ovisi o klimatskim uvjetima, pasmini pcela, snazi pcelinje zajednice,
vlaznosti, temperaturi zraka u ko$nici, uvjetima pri preradi i cuvanju, kao 1 o botanickom
podrijetlu meda. Zbog higroskopnosti meda koli¢ina vode u njemu nije stalna veli¢ina, ve¢ se

za vrijeme ¢uvanja, u ovisnosti o vlaznosti zraka, mijenja.

Udio vode je najvazniji parametar kakvoce meda budu¢i da odreduje stabilnost meda i

otpornost na mikrobiolosko kvarenje (fermentaciju) tijekom cuvanj a.'®

1.4.3. Proteini i aminokiseline

Proteini i aminokiseline u medu su Zivotinjskog (od pcela) i biljnog (iz peludi) podrijetla.
Mogu biti u obliku otopine aminokiselina ili u obliku koloida, ¢estica proteina koje lebde u
medu, a utjecu na formiranje nekih svojstava meda poput stvaranja pjene i zra¢nih mjehurica,
tamnjenje, zamucenje ili kristalizaciju meda.'’” Udio proteina u medu kreée se od 0-1,7%, dok

medljikovac sadrzi vise proteina od nektarnog meda.
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lako je udio ukupnih proteina u medu mali, med sadrzi Sirok spektar od otprilike
osamnaest esencijalnih i neesencijalnih aminokiselina koje variraju ovisno o biljnoj vrsti.
Prolin potjece od pcela te je najzastupljenija aminokiselina sa udjelom od 80-90%. Ostale
aminokiseline prisutne u medu su lizin, histidin, arginin, asparaginska kiselina, treonin, serin,
glutaminska kiselina, glicin, alanin, cistein, valin, metionin, izoleucin, leucin, tirozin,

fenilalanin i triptofan.™*

1.4.4. Enzimi

Med, iako u malom udjelu, sadrzi brojne enzime, ukljucujuéi invertazu, dijastazu
(amilaza), glukoza oksidazu, katalazu, kiselu fosfatazu, peroksidazu, polifenoloksidazu,
esterazu, inulazu i proteolitike enzime.™ Neki enzimi potjecu od péela koje one dodaju u
med prilikom prerade nektara, a ostali potjecu iz peluda, nektara ili ¢ak ponekad iz kvasaca i
bakterija prisutnih u medu. Najmanje devet Se¢era u medu nastaje preko a-glukozidaze i -
glukozidaze, sto je vrlo vazno za antibakterijska svojstva meda.

Enzimi su vrlo znaCajne komponente meda budué¢i da se njihova aktivnost smatra

pokazateljem kakvoce, stupnja zagrijavanja, trajnosti te cuvanja meda (Tablica 1.).

1.4.5. Vitamini

Med sadrzi vitamine, ali zbog malih koli¢ina ne smatra se znac¢ajnim izvorom za ljudski
organizam. Kako su nektar, a narocCito pelud, glavni izvori vitamina u medu, zastupljenost
pojedinih vitamina ponajviSe ovisi o botanickom podrijetlu meda. U medu se nalaze vitamini
topljivi u vodi (vitamini B skupine: tiamin, riboflavin, nikotinamid, piridoksin, pantotenska
kiselina, biotin, folna kiselina i vitamin C)." Najvise vitamina C sadrzi pelud pelina. Vitamin
C se tijekom obrade meda gubi, pa se uglavhom moze naéi u sa¢u. U nekim vrstama meda
(livadni med) mogu se pronaci odredene koli¢ine vitamina topljivih u mastima: vitamin E,
vitamini A i K * (koji su u med vjerojatno dospjeli putem peludi). Ako se med filtrira, pri

¢emu se uklanja pelud, koli¢ina vitamina se znatno smanjuje.

12



Tablica 1. Enzimi prisutni u medu

NAZIV ENZIMA REAKCIA KOJU KATALIZIRA

Dijastaza (a- i p-amilaza) Razgraduje Skrob na manje ugljikohidrate (dekstrine, oligo-,
di- i monosaharide). Potjete od pcela i peludi. Sadrzaj
dijastaze varira prema biljnom izvoru. Dulji period
skladistenja, izlozenost visokim temperaturama te pH izvan
optimalnih vrijednosti (pH=5,3-5,6), inaktivirat ¢e dijastazu

(dobar pokazatelj eventualne patvorenosti meda).

Invertaza (a-glukozidaza) Katalizira hidrolizu saharoze na glukozu i fruktozu. Potjece
od pcela. Invertaza ima vrlo bitnu ulogu u dozrijevanju
meda te je vrlo osjetljiva na temperaturu. Aktivnost
invertaze se smatra najboljim mjerilom svjezine i stupnja

zagrijavanja meda.™

Glukoza oksidaza U nektar je izluCuju pcele, a katalizira reakciju oksidacije
glukoze u glukonsku kiselinu i vodikov peroksid.
Nastajanje vodikovog peroksida tijekom sazrijevanja meda
sprje¢ava kvarenje meda. Sama reakcija odvija se vrlo sporo
u zrelom medu, tako da najveéi dio tih produkata nastaje
tijekom stvaranja i dozrijevanja meda. Aktivnost glukoza
oksidaze razli¢ita je u razli¢itim vrstama meda i obi¢no je

veéa u medljikoveu u odnosu na nektarni med.?

Katalaza Enzim koji razgraduje vodikov peroksid na vodu 1 kisik.
Potjece uglavnom iz peluda. Koli¢ina vodikovog peroksida
u medu uvjetovana je omjerom glukoza oksidaze i katalaze.
Koli¢ina katalaze 1 glukoza oksidaze tako izravno utjece na

antibakterijski potencijal meda.?

Proteaza Hidrolizira proteine i polipeptide na manje peptide.
Kisela fosfataza Hidrolizira estere fosforne kiseline.

Esteraza Hidrolizira esterske veze.

B-glukozidaza Prevodi B-glukane u oligosaharide i glukozu.
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1.4.6. Minerali

Mineralne tvari u medu koli¢inski su slabo zastupljene, prosje¢no 0,1-0,2% u nektarnom
medu i do 1,5% u medljikovcu, izrazeno kao udio pepela.’* Udio mineralnih tvari u medu
ponajviSe ovisi 0 njegovom botanickom podrijetlu, ali takoder i o Klimatskim uvjetima i
sastavu tla na kojem je rasla medonosna biljka. Prevladavaju K, Na, Ca, P, S, Cl, Mg, Fe i Al,
a u malim koli¢inama prisutni su jo$ i Cu, Mn, Cr, Zn, Pb, As, Ti, Se i dr. Najzastupljeniji je
kalij koji ¢ini Y4 do % ukupnog udjela mineralnih tvari, a zajedno s natrijem, kalcijem i
fosforom najmanje 50% .** Udio metala u medu se koristi kao pokazatelj stupnja onecis¢enja
okoliga. Od 1970. godine med se smatra indikatorom stanja okoli$a.”> Tamnije vrste meda

opc¢enito su bogatije mineralnim tvarima.

Vrijednosti u hrvatskom i europskom pravilniku dozvoljavaju maksimalno 0,6% pepela, dok
je za medljikovac granica nesto visa i iznosi 1,2%.% Ove vrijednosti su propisane, stoga to,

povecan udio pepela moze biti znak patvorenja meda Se¢ernom melasom.

1.4.7. Organske kiseline

Organske kiseline medu daju blagi kiselkast okus te doprinose njegovom antimikrobnom
ucinku (niska pH vrijednost inhibira rast mikroorganizama). Zbog povezanosti udjela kiselina
u medu sa fermentacijskim procesima, okusom i mirisom (mnoge organske kiseline u medu se
nalaze u obliku estera te tako uvelike utjeCu na miris i okus) te baktericidnim svojstvima
meda, ukupna kiselost je vazan pokazatelj kakvoce meda. Ona se krece od 8,7-59,5 meg/kg,
prosje¢no 29,1, a osim $to ovisi o vrsti meda, povezana je i sa uvjetima skladiStenja 1

temperaturnom obradom meda. pH vrijednost meda kreée se od 3,2 do 6,5.%

Najzastupljenija organska kiselina je glukonska kiselina koja u medu nastaje iz glukoze
djelovanjem enzima glukoza oksidaze. Dokazano je da povecava apsorpciju kalcija.* Ostale
prisutne organske kiseline su: mravlja, oksalna, masla¢na, octena, limunska, vinska, jabu¢na,
piroglutaminska, mlije¢na, benzojeva, maleinska,valerijanska, jantarna, pirogrozdana, o-
ketoglutarna, glikolna ili 2,3-fosfogliceratna. Prema literaturnim podacima, udio organskih

kiselina u medu krece se u rasponu od 0,17 do 1,17%, prosjecno 0,57%.1 %

Bagremov, kestenov i livadni med karakterizira mala koli¢ina organskih kiselina dok tamniji

medovi imaju vecu kiselost. Previsoka kiselost meda uglavnom znaci da je med neko vrijeme
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fermentirao $to je rezultiralo pretvorbom alkohola kao produkta fermentacije u organsku

kiselinu.?®

1.4.8. 5-Hidroksimetilfurfural

5-HMF je ciklicki aldehid koji nastaje dehidratacijom fruktoze i glukoze u kiselom
mediju, a moze nastati 1 Maillardovim reakcijama. 5-HMF se dalje razlaze na levulinsku i
mravlju kiselinu. Brzina same reakcije je veca pri poviSenoj temperaturi, a porast brzine
proporcionalan je porastu temperature.?® 5-HMF ukazuje na dugotrajnost Guvanja, toplinsku
obradu i patvorenost. U svjezem medu nije prisutan. Pojava i udio 5-HMF-a u medu ovise i 0

vrsti meda, njegovoj pH-vrijednosti, udjelu kiselina i vlage te o izlozenosti svjetlosti.””

Prema Europskoj farmakopeji 6.0, 5-HMF-a moze biti maksimalno 80 ppm, izra¢unato
prema suhoj ¢vrstoj tvari, a izraCunava se prema izrazu: (A; - A;) X D x 149,7; gdje je Ag
apsorbancija pri 284 nm, A, apsorbancija pri 336 nm, a D je faktor razrjedenja (ako se

razrjedenje vrsilo).
o
O
HO
BN
Slika 6. 5-HMF

1.4.9. Toksi¢ne komponente i kontaminacija

Najveé¢i broj prirodnih toksina je biljnog podrijetla. Dvije su grupe biljnih toksi¢nih
komponenata znacajne: odredeni diterpeni i piranozoidni alkaloidi. Biljke iz porodice

Ericacea sadrze diterpenoide. Piranozoidni alkaloidi pronadeni su u vise vrsta meda.

Med zagaden bakterijskim sporama Clostridium botulinum moze rezultirati botulizmom te
smréu novorodencadi. ZabiljeZeni su slucajevi kada je do trovanja doslo upotrebom meda koji
je sadrzavao vece koncentracije kardiotoni¢nih glikozida, podrijetlom iz cvijetova oleandra

(Nerium oleander) i planinskog lovora (Kalmia latifolia).?®
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1.5. Fizikalna svojstva meda

U fizikalna svojstva meda ubrajaju se kristalizacija, viskoznost, higroskopnost, elektri¢na
vodljivost, opticka svojstva, indeks refrakcije i specificna masa, te su usko povezana sa
kemijskim sastavom meda. Pojedini sastojci meda utjeu na odredeno svojstvo ili
istovremeno na nekoliko njih. Tako, na primjer, o udjelu vode ovisi viskoznost, indeks
refrakcije i specificna masa. Opticka aktivnost je povezana sa sastavom i udjelom pojedinih

ugljikohidrata, a elektri¢na vodljivost ovisi prije svega o udjelu mineralnih tvari.?
Viskoznost

Viskoznost oznacava stupanj tekuceg stanja meda. Na viskoznost utjece vise faktora od
kojih su najznacajniji udio vode i temperatura. Porastom temperature viskoznost meda se
smanjuje, a taj utjecaj najizraZeniji je na temperaturi ispod 15 °C.* Ostali faktori koji utjecu
na viskoznost su medonosno bilje od kojeg potjece nektar, broj i veli¢ina kristala u medu te

sastav ugljikohidrata (ve¢i udio di- i trisaharida doprinosi vecoj viskoznosti).
Kristalizacija

Med je prezasi¢ena otopina glukoze i spontano prelazi u stanje ravnoteze kristalizacijom
suvisne koli¢ine glukoze u otopini.™* Glukoza gubi vodu i prelazi u kristalni oblik. Voda, koja
je prije bila vezana na glukozu, postaje slobodna tako da se povecava sadrzaj vode u
nekristaliziranim dijelovima meda. Zbog toga med postaje skloniji fermentaciji i kvarenju.
Fruktoza ostaje u teku¢em stanju i ¢ini tanak sloj oko kristala glukoze. Med mijenja boju,
postaje svijetliji, viSe nije proziran, a mijenja i okus. Najbrze kristalizira med medljikovac,

. w17
med suncokreta 1 maslacka.

Brzina kristalizacije ovisi 0 omjeru glukoze i fruktoze, o udjelu minerala, organskih kiselina,
proteina, temperaturi skladiStenja i vlaznosti zraka. Inicijatori kristalizacije su i pelud, prasina,
vosak 1 potresanje meda. Najpovoljnija temperatura za kristalizaciju je od 10 do 20 °C,
idealno 11-15 °C, a ispod 5 °C i iznad 27 °C nema kristalizacije. Cuvanjem meda na
temperaturi nizoj od 11 °C (dobro zatvorenog da ne dode do apsorpcije vode) moze se

sprijeciti kristalizacija.
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Higroskopnost meda

Higroskopnost je svojstvo meda da u ovisnosti o relativnoj vlaznosti zraka i udjelu vode
na sebe privlaci ili otpusta vodu. Proces je uvjetovan velikom koli¢inom Secera. Taj proces

traje do nastanka ravnoteze (58% vlaznosti zraka i 17,4% vode u medu).

Fruktoza je higroskopnija od glukoze i drugih Secera pa visok udio fruktoze med ¢ini
higroskopnijim. Cuvanjem meda u vlaznim prostorijama izaziva pove¢avanje masenog udjela
vode, te kao posljedica nastaje med podlozniji fermentaciji i kvarenju. Ovo svojstvo moze
biti od koristi u nekim industrijama gdje se med Kkoristi kao sredstvo za zadrzavanje vlaznosti

proizvoda (npr. prehrambena i kozmeticka industrija).
Elektri¢na vodljivost

Elektri¢na vodljivost je fizikalno svojstvo koje ovisi 0 udjelu mineralnih tvari i kiselina u
medu; Sto je udio veci, vecéa je i elektri¢na vodljivost meda. Postoji linearan odnos izmedu
udjela pepela i elektriéne vodljivosti: C=0,14+1,74A, gdje je C - elektricna vodljivost u
mS/cm, a A - udio pepela u g/100 g.%

Prema zakonskoj regulativi, kako hrvatskoj tako i europskoj, nektarni i mijesani med moraju
imati elektri¢nu vodljivost manju od 0,8 mS/cm, a medljikovac 1 med kestena ve¢u od 0,8
mS/cm. Iznimke su medovi eukaliptusa, vrijeska i lipe, zbog prirodno velikih varijacija u
elektri¢noj vodljivosti. Elektricna vodljivost sluzi kao dobar kriterij za odredivanje botanickog

podrijetla meda odnosno za razlikovanje nektarnog meda od medljikovca.

Opticka aktivnost meda

Opticka aktivnost meda je funkcija udjela pojedinih ugljikohidrata u medu. Vodena otopina
meda je opticki aktivna, tj. ima sposobnost zakretanja ravnine polarizirane svjetlosti. Fruktoza
zakre¢e ravninu polarizirane svjetlosti ulijevo, a glukoza, svi disaharidi, trisaharidi 1 visi
oligosaharidi udesno.” Nektarni med zbog veéeg udjela fruktoze zakreée svjetlost u lijevo,
odnosno pokazuje negativhu opticku aktivnost dok medljikovac zbog veceg udjela
oligosaharida, ponajvise melecitoze i erloze, zakrece svjetlost udesno, tj. pokazuje pozitivhu

opticku aktivnost.
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Indeks refrakcije

Indeks refrakcije sluzi za odredivanje udjela vode, odnosno topljive suhe tvari u medu.
Mijerenje se provodi refraktometrom koji radi na principu loma svjetlosti koja prolazi kroz
otopinu. Mjerenje se provodi najéesée pri 20 °C.” Prema Europskoj farmakopeji 6.0,

minimalan indeks refrakcije meda je 1,487.
Specificna masa

Specificna masa predstavlja omjer mase meda prema masi iste koli¢ine vode 1 ovisi
prvenstveno o udjelu vode u medu. Tako med s 15% vode pri 20 °C ima specifiénu masu
1,4350, s 18% vode ta vrijednost iznosi 1,4171, a s 21% vode specifi¢éna masa iznosi 1,397.

Specifi¢na masa kvalitetnih vrsta meda veéa je od 1,42.%
Toplinske karakteristike

Specifi¢na toplina meda varira od 0,56 do 0,73 cal/g/°C u skladu sa sastavom i stanjem
kristalizacije. Toplinska provodljivost varira od 118 do 143 x 10 cal/cm%sec/°C. Zbog toga
treba izraCunati iznos topline, hladenja i mijeSanja neophodnog za obradu odredene koli¢ine
meda, npr. prije i poslije filtracije ili pasterizacije. Relativno niska toplinska provodljivost
spojena s visokom viskozno§¢u dovodi do brzog pregrijavanja i zbog toga postoji potreba za

pazljivim mijeSanjem i zagrijavanjem samo u vodenim kupeljima.*
Povrsinska napetost

Mala povrSinska napetost meda Cini ga izvrsnim sredstvom koje zadrzava vlaznost u
kozmetickim proizvodima. PovrSinska napetost ovisi o podrijetlu meda, a povezana je
vjerojatno s koloidnim Cesticama. Zajedno s velikom viskozno$¢u odgovorna je za stvaranje

pjene u medu.?®

1.6. Organolepticka svojstva meda

Boja, okus i miris su najvaznija organolepticka svojstva meda i najvise ovise o biljnom
podrijetlu meda te o uvjetima prerade i Cuvanja, a njihova analiza ima znacajnu ulogu u

definiranju ukupnih svojstava meda. Buducéi da za neke vrste meda fizikalno-kemijske analize
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ne osiguravaju dovoljno karakteristi¢nih vrijednosti, organolepticka analiza je neizostavna u

procjeni kakvoce meda.

Boja meda moze biti razli¢ita, od svijetlozute, Zute, smede do tamnosmede, u ovisnosti o
botanickom podrijetlu meda. Izrazito svijetle boje, skoro bijelo-zelenkaste je bagremov med,
a tamnosmede boje je kestenov med. Boja ostalih medova kreée se izmedu te dvije krajnosti.
Med postaje svjetliji poslije kristalizacije (jer su kristali glukoze bijeli), ali potamni tijekom

Cuvanja. Intenzivnije potamni ako se ¢uva pri vi$oj temperaturi.

Boja je odredena i kemijskim sastavom, tj. udjelom karotenoida: karoten i ksantofil (zuta
boja), flavonoidi, klorofil, antocijani (ruzicasta boja), tanini (tamna boja). Med postaje tamniji
pri kondenzaciji proteina i aminokiselina s reduciraju¢im Secerima (Maillardove reakcije), pri
¢emu se stvaraju melanoidi kao i uslijed prisustva produkata dobivenih razgradnjom fruktoze.
Osim toga, u Maillardove reakcije mogu uci i polifenoli, askorbinska kiselina te karbonilni
spojevi koji se mogu nac¢i u medu ovisno o njegovom botanickom podrijetlu. Boja meda je
povezana i sa koli¢inom pepela, pogotovo Zeljeza, bakra i mangana. Med tamnije boje sadrzi
viSe mineralnih tvari. Prozirnost i jasnoc¢a ovisi o koli¢ini Cestica kao §to je pelud. Opcenito

proljetni je med svjetliji, a kasni ljetni tamniji.?®
Ako se med drzi u metalnoj posudi, promijenit ¢e boju, tj. oksidirat Ce.

Okus i miris meda najvise ovise 0 sastavu hlapljivih tvari. Kod monoflornog meda,
karakteristike okusa i arome svojstvene su odredenoj biljnoj vrsti, dok poliflorni med ima
neodreden okus i1 miris. Prepoznatljivost okusa ¢ini slatkoéa, koja ovisi o udjelu i omjeru

glukoze, fruktoze, aminokiselina, isparljivih spojeva i organskih kiselina.

Aroma meda potjeCe od terpena, aromati¢nih aldehida, diacetila, metilacetilkarbamata,

.....
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2. CILJ ISTRAZIVANJA
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Cilj istrazivanja je prouciti dostupnu literaturu i znanstvene radove o fitokemijskim
karakteristikama i primjeni meda u farmakognoziji. 1z literaturnih podataka izdvojiti metode
(klasi¢ne 1 suvremene) odredivanja botanickog podrijetla razliCitih vrsta meda, te metode
odredivanja antioksidacijske 1 antimikrobne aktivnosti. Ukratko prezentirati dobivene
rezultate te se osvrnuti na bioloSke ucinke i terapijsku primjenu meda. Kroz raspravu
usporediti dobivene rezultate te mehanizme antioksidacijskog i antimikrobnog djelovanja
meda.
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3. MATERIJALI | METODE
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Tijekom pisanja diplomskog rada proucavala sam rezultate znanstvenih radova dostupnih
na web stranicama PubMed-a, Web of Science-a i Cochrane library-a uz ostalu dostupnu

literaturu iz stru¢nih knjiga i ¢asopisa.

3.1. Metode odredivanja botanickog i zemljopisnog podrijetla meda

Udio nektara ili medljike pojedinih biljnih vrsta u medu se mijenja ovisno o tipu
vegetacije, razdoblju cvatnje biljnih vrsta ili proizvodnji medljike od strane kukaca, kao i 0
vremenu kad je péelar proizveo med. Apsolutni uniflorni med ne postoji. Zbog toga kemijski

sastav i organolepticka svojstva izmedu uzoraka meda znacajno variraju.

3.1.1. Klasi¢ne metode

Botanicko i zemljopisno podrijetlo meda je bitno za pravilnu deklaraciju te odredivanje
cijene kako bi med bio prepoznat kao trgovacka marka (brand).

U vecini europskih zemalja se provela ili se provodi zastita zemljopisnog podrijetla
prehrambenih proizvoda (time i meda) na temelju propisa Europske unije (CE 2081/92). Za
zemljopisnu zastitu meda je potrebno izvrSiti preliminarna istrazivanja definiranjem
parametara: floristi¢ki uvjeti (prirodni uvjeti proizvodnog podrucja- geografski i klimatski),
melisopalinoloska analiza, fizikalno-kemijske analize meda te ekonomska i marketinska

analiza.*?

Melisopalinologija (peludna analiza) se zasniva na identifikaciji i kvantifikaciji
peludnih zrnaca meda mikroskopskom analizom (ugl. svjetlosnim mikroskopom). Sva
peludna zrnca u vidnom polju se prebroje i razvrstavaju prema biljnoj vrsti te se usporeduju s
referentnim preparatima. Biljna vrsta se odreduje prema obliku, veliini zrnaca, gradi i boji

vanjske stijenke te prema obliku i broju pora klijanja.

Slika 7. Razlic¢ita peludna zrnca
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Najcesce koristeni parametri fizikalno-kemijskih analiza su elektri¢na vodljivost, opti¢ka
aktivnost i sastav Secera (spektrom i postotkom pojedinih Secera omogucuje Se utvrdivanje
botanickog podrijetla meda - razlu€ivanje meda medljikovca od nektarnog meda). U nekim se
slucajevima odnos glukoze 1 fruktoze, te glukoze 1 vode u medu, takoder moze koristiti kod
utvrdivanja botani¢kog podrijetla. Kao Cetvrti parametar karakterizacije botanickog podrijetla,
koristi se sadrzaj dijastaze jer neke vrste meda prirodno imaju nizak ili visok sadrzaj tog

enzima.

Tre¢a vrsta klasi¢nih metoda odredivanja botani¢kog i zemljopisnog podrijetla jest

odredivanje organoleptickih svojstava, od kojih su najvazniji boja, okus i miris.

3.1.2. Suvremene metode

Istrazivanja meda i potraga za S$to brzim i to¢nijim metodama za brzo rutinsko
odredivanje $to viSe uzoraka, rezultirala su upotrebom novijih instrumentalnih tehnika.
Novije tehnike koje se koriste su AAS (atomska apsorpcijska spektroskopija), HPLC
(tekucinska kromatografija visoke djelotvornosti), GC-MS (plinska kromatografija s
masenim spektrometrom), TLC (tankoslojna kromatografija), NMR (nuklearna magnetska
rezonancija), FT-IR (Furierova transformacija infracrvene spektroskopije), NIR (tehnike
bliske infracrvene spektroskopije) i dr.®

Naziv kromatografija potjece od ruskog botani¢ara Cveta koji je 1906. godine uveo ovu
tehniku za odjeljivanje boja. Kasnije se ime prenijelo na sve postupke odjeljivanja kod kojih
se komponente smjese razdjeljuju izmedu stacionarne i1 mobilne faze. Keulemans je dao
opc¢enitu definiciju za ovu tehniku: ,,Kromatografija je metoda odjeljivanja kojom se
komponente razdjeljuju izmedu dviju faza; jedna je stacionarna s velikom povrSinom, a druga
je mobilna.*

Stacionarna faza moZe biti krutina ili kapljevina, a mobilna kapljevina ili plin. Mobilna
faza putuje preko ili uzduz stacionarne faze utjecajem kapilarnih sila, sile teZe, razlike tlakova
i sl. Kromatografski proces se temelji na uspostavljanju dinamic¢ke ravnoteze nekog spoja
izmedu stacionarne 1 mobilne faze: u stacionarnoj fazi nalazi se dio tvari koji je u ravnotezi s
dijelom u mobilnoj fazi. Zbog gibanja mobilne faze narusava se ravnoteza i molekule putuju u
smjeru gibanja mobilne faze. Zbog specifi¢ne interakcije razli¢itih spojeva sa stacionarnom 1i
mobilnom fazom, razli€iti spojevi putuju razli¢itim brzinama i tako se odjeljuju. Sam proces

odjeljivanja zasniva se na sljede¢im nacelima: adsorpciji, razdjeljenju, difuziji, ionskoj
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izmjeni, kiralnosti 1 dr. Velika mo¢ razlucivanja kromatografskih metoda zasniva se na pojavi
uzastopnog ponavljanja primarnog postupka razdjeljivanja neke tvari izmedu mobilne i
stacionarne faze. Buduci se uspostavljanje ravnoteze neprestano ponavlja, to i male razlike u
razdjeljivanju izmedu stacionarne 1 mobilne faze dovode do dobrog odjeljivanja tvari. Na
uspjesnost kromatografije (osim prirode tvari, mobilne i stacionarne faze) utjeu: brzina
mobilne faze, temperatura sustava, omjer mase tvari koja se odjeljuje i stacionarne faze,

v . [ . . . 34
veliCina i oblik Cestica sorbensa (stacionarna faza) i dr.

3.1.2.1. Tekudinska kromatografija visoke djelotvornosti

HPLC (High Performance Liquid Chromatography) je vrsta tekuc¢inske kromatografije
koja se koristi za odjeljivanje tvari iz otopine. Sadasnju popularnost zahvaljuje dobroj
separaciji razli¢itih uzoraka, iznimnoj razdjelnoj snazi, brzini i vrlo niskom pragu detekcije

koji se kreée u nanomolima.®

Osnovni dijelovi HPLC sustava su: kolona za odjeljivanje s punilima, pumpa koja
pokreée mobilnu fazu kroz kolonu, spremnici mobilne faze, sustav za unoSenje uzoraka
(injektor), po moguénosti predkolona, detektor s pisaCem, integratorom i racunalom.

Shematski prikaz HPLC-a je dan na slici 8.

predkolona
komora za
mijesanje - briva
otapala na
o=
I/ﬁ\ kolona
= - 0
.. o_n
spremnici imi

erepele odatat
podataka

Slika 8. Shematski prikaz HPLC-a

U tekucinskoj kromatografiji pokretna faza je kapljevina, a nepokretnu fazu mogu Ciniti

razli€iti sorbensi (Cvrsta tvar ili kapljevina na inertnom nosacu).
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Otapala koja se koriste kao pokretna faza trebaju biti visoke Cistoce te se prije koriStenja
trebaju osloboditi otopljenih plinova i/ili suspendiranih Cestica, obi¢no KkoriStenjem
mikroporoznih filtera pod vakuumom ili primjenom ultrazvuka. Izbor pogodnog otapala,
odnosno smjese otapala, provodi se s obzirom na sposobnost otapala da stvaraju vodikove
veze (odjeljivanje hidrofilnih, odnosno hidrofobnih spojeva). Otapalo prolazi kroz kolonu pod
visokim tlakom. Visoki tlak je omogucio uporabu kolona s mnogo manjim promjerom cestica
stacionarne faze (3-5 pum), znacajno je poboljsao razdjeljivanje komponenata uzorka te je

skra¢eno vrijeme analize.

Pumpa sluzi za injektiranje pokretne faze pod visokim tlakom (do 15 MPa) stalnom
brzinom (0,1-10 Cm3min'1) u kolonu. Uzorak se unosi ,autosamplerom® ili ru¢no
mikrolitarskom Spricom u sustav za injektiranje, tzv. petlju u kojoj se odrzava tlak.
Prebacivanjem ventila, otapalo prolazi kroz injektor te nosi uzorak do kolone. Kratka
predkolona ili predkolonski filter postavljaju se ispred analitiCke kolone da bi je sacuvali od
netopljivih 1 topljivih onecis¢enja iz uzorka, npr. tvari koje se ireverzibilno vezu na
stacionarnu fazu. Ova kolona je kra¢a od analiti¢ke i obi¢no punjena istim materijalom kao i
analiticka kolona. Analiticka kolona je najcesce cijev izradena od nehrdajuceg Celika, duljine
250 ili 150 mm, unutarnjeg promjera 4,6 mm, obi¢no punjena Cesticama veli¢ine 3,5 ili 5

mm. %

Najcesce koriSteni detektori za HPLC su spektroskopski detektori (UV/VIS, maseni
detektor (MS)) jer oni omogucavaju identifikaciju i detekciju, ali i odredivanje farmaceutika u
vrlo niskim koncentracijama u ppb, zatim detektori indeksa loma, fluorescentni detektori
(FLD) i elektrokemijski detektori. Detektori prate znacajke pokretne faze ili otopljene tvari. U
prvom slu¢aju mjeri se indeks loma ili vodljivost pa je analit, odnosno otopljena tvar dokazan
neizravno promjenom ovih veli¢ina. U drugom slucaju prate se karakteristike otopljene tvari,

kao $to su apsorpcija u UV/VIS podrucju, fluorescencija ili struja na elektrodi.

HPLC je separacijska tehnika koja odjeljuje i odreduje tvari u smjesi. Omogucuje

kvalitativnu i kvantitativnu analizu.
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3.1.2.2. Vezani sustav plinska kromatografija - spektrometrija masa

Plinska kromatografija je uspjesna metoda za separaciju i kvantifikaciju, ali nepouzdana
za kvalitativno odredivanje, gdje je spektrometrija masa gotovo savrSena. Spregnuta tehnika
GC-MS (Gas chromatography-Mass Spectrometry) omogucéuje dobivanje velikog broja
podataka uz koriStenje minimalne koli¢ine uzorka. Sastoji se od dvije glavne jedinice,
plinskog kromatografa (GC) i spektrometra masa (MS) kao detektora. Razlike u kemijskim
svojstvima izmedu razli¢itih molekula smjese omogucuju razdvajanje molekula kako uzorak
putuje kroz kolonu. Molekule trebaju razlic¢ito vrijeme (retencijsko vrijeme ili vrijeme
zadrzavanja) za izlazak (eluiranje) iz GC-a $to MS-u omogucuje da ,hvata“, ionizira i
detektira ionizirane molekule zasebno. Spektrometar masa moze analizirati uzorak na dva
nacina: tzv. cjelokupna analiza (Full Scan ili Total Ion Chromatogram-TIC) kada analizator
prati sve omjere mase i naboja (m/z), koristi se uglavnhom za kvalitativne analize, ili tzv.
selektivna analiza (Selective lon Monitoring-SIM), kada analizator prati samo odabrane
omjere mase i naboja (m/z). Dakle, za svaki odjeljeni spoj spreguta tehnika GC-MS daje dva
vazna podatka za identifikaciju spoja: vrijeme zadrzavanja spoja na koloni i spektar masa.
Dobiveni spektar masa se usporeduje s racunalnom bazom spektara masa te se odreduje

postotak slaganja na osnovu ¢ega se moze identificirati spoj.35

Ovom metodom analiziraju se spojevi koje je moguce dovesti u plinovito Stanje pri

temperaturama nizim od 400 °C, a da se pri tome ne raspadnu.

Prednost GC-MS u odnosu na tekucinsku kromatografiju su bogate biblioteke EI
(Electron lonisation) spektara koje se godinama nadopunjuju i olakSavaju identifikaciju

nepoznatog analita.

Slika 9. GC-MS
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3.2. Metode odredivanja antimikrobnog djelovanja

Originalna metoda mjerenja antimikrobne aktivnosti meda je bila odredivanje tzv.
inhibicijskog broja definiranog kao stupanj razrjedenja u kojem ¢e med jo$ uvijek zadrzati
antibakterijski ucinak. Danas se antimikrobna aktivnost meda ra¢una kao MIK (eng. MIC,
minimal inhibitory concentration), najmanja koncentracija tvari koja inhibira rast

mikroorganizama (in vitro).

Antibiogram je postupak kojim se ispituje osjetljivost bakterija na antibiotike. Osjetljivost
bakterija na antibiotike moze se testirati difuzijskim (kvalitativna metoda) i dilucijskim

(kvantitativna metoda) metodama te kombinacijama (E-test).

Danas postoje i automatizirani sustavi za istovremenu brzu identifikaciju bakterija i
ispitivanje osjetljivosti na antibiotike; te molekularne metode za detekciju gena rezistencije na

antibiotike.

Difuzijska metoda se zasniva na principu difuzije antibiotika kroz ¢vrstu hranjivu
podlogu (npr. agar) prethodno inokuliranu ispitivanom bakterijskom kulturom. Najée$ce se
izvodi kao disk-difuzija: papirnati disk natopljen standardiziranom koli¢inom nekog
antibiotika postavlja se na povrSinu krute podloge na koju se prethodno nasadi Cista kultura
ispitivane bakterije te se inkubira na temperaturi od 35 do 37 °C 12-24 sati. Antibiotik iz
diska difundira u podlogu, te ako je djelotvoran, sprjecava bakterije u rastu i bakterija poraste
tek na odredenoj udaljenosti od diska. Taj izostanak rasta se naziva inhibicijom. Veli¢ina zone
inhibicije, izrazena u milimetrima, priblizno je u linearnom odnosu prema MIK-u. Veli¢ine

zona inhibicija se interpretiraju kao: soj je osjetljiv, umjereno osjetljiv i rezistentan.*’

o O
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Slika 10. Difuzijska metoda

Metoda dilucije (razrjedenja) odreduju najnizu (minimalnu) koncentraciju antimikrobne
tvari koja sprjecava rast bakterija. Testiranje dilucijskom metodom moze se raditi na tekucoj
(bujon) ili krutoj (agar) podlozi, tako da se antimikrobna tvar serijski razrjeduje (dvostruka

razrjedenja), inkorporira u bakteriolosku podlogu i zatim se u ili na tako priredenu podlogu

28



nasaduje ispitivani soj bakterija. Nakon 18-24 sata promatra se je li se bujon zamutio,
odnosno jesu li na krutoj podlozi narasle bakterije. Koncentracija antimikrobne tvari koja se
nalazi u prvoj podlozi na kojoj nema porasta bakterija (bujon ostaje bistar), naziva se
minimalnom inhibicijskom koncentracijom (MIK) 1 izrazava se u g/mL. Ako se u dilucijskoj
tehnici u bujonu nakon inkubacije od 18-24 sata podloge bez vidljiva porasta bakterija
presade u krutu podlogu bez antibiotika, moze se odrediti i minimalna baktericidna
koncentracija (MBK), tj. ona najmanja koncentracija koja ubija bakterije; izrazava se takoder

u g/mL. MBK je u pravilu veca od MIK.*

' Bakterijska suspenzija

J oo

1 ! B ! !

U U U U U Bujon + Antibiotik (ug/mL)

0.5 0,25 0,125 0,06 0,03
37°C l 24 h
MK MIK = 0,25 pg/mL

Slika 11. Primjer odredivanje minimalne inhibicijske koncentracije dilucijskom metodom

E-test predstavlja kombinaciju dilucijske i difuzijske metode: na posebnu traku je
adsorbiran antibiotik u gradijentu koncentracije. Traka se polozi na podlogu nasadenu kao za
difuzijski test, antibiotik difundira s trake u razli¢itoj koli¢ini, pa se stvara gradijent

koncentracije u podlozi i prema veli¢ini zone inhibicije rasta moZe se o¢itati MIK.%’

L]
Plasti€na traka impregnirana Zona inhibicije: elipsa
antibiotikom u gradijentu
koncentracije

Slika 12. Odredivanje minimalne inhibicijske koncentracije metodom E- testa

Agar-difuzijska metoda kojom se ispituje osjetljivost bakterije S. aureus na antimikrobne tvari

trenutno je najcesce koriStena metoda za procjenu antibakterijske aktivnosti meda.*®
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3.3. Metode odredivanja antioksidacijskih svojstava meda

U istrazivanjima antioksidacijske aktivnosti meda koriste se kombinacije analitickih
metoda kako bi dobiveni rezultati bili Sto potpuniji. U pokusaju standardizacije
antioksidacijskin  svojstava meda, Beretta i sur. primjenjuju  kombinaciju

spektrofotometrijskih i fluorimetrijskih metoda te kemometriju. *

3.3.1. DPPH - metoda

DPPH metoda je najceS¢e koristena in vitro metoda za efikasno odredivanje
antioksidacijske aktivnosti, koja se temelji na redukciji DPPH radikala (1,1-difenil-2-
pikrilhidrazil) u metanolnoj otopini, koja je pracena kolorimetrijskom reakcijom. Otopina
DPPH radikala ima ljubi¢astu boju. Na sobnoj temperaturi ovaj radikal je relativno stabilan te
je njegov maksimum apsorpcije na 515 nm. U prisutnosti molekule antioksidansa (primanjem
elektrona), radikal prelazi u neradikalni oblik koji daje zutu boju otopine. Nastali spoj ima
smanjeni intezitet apsorpcije u vidljivom dijelu spektra (vrijednost reakcije moze se izmjeriti

spektrofotometrijski). “°

Antioksidans

. 1

1.4, L ,G" o,
1.2 / f;-:--r‘fwfé‘ 10, + AO-H —> + AD"
1.0 J W A MW - t
/ vV o
S, 081 / ' ’! A
— 0.6 1
S \
8 0.4 1 \ BPPH
< ’ ?__,/ Maksimum —
0.2 4 — apsorpcije
DPPH-
a0 T " T r radikala pri - )
300 340 380 420 450 SC 515 nm S50 s20 =1~

Valna duljina/nm

Slika 13. Redukcija DPPHe uz pomo¢ antioksidansa
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Antioksidacijska aktivnost uzorka se izracunava kao postotak gubitka signala (1%), prema
sljedec¢oj jednadzbi:

ACpgy—AA
1% =—2—% x 100
(o)

gdje je AC(g apsorpcija otopine DPPHe, a AA apsorpcija otopine radikala i uzorka meda

u vremenu t.*!

3.3.2. FRAP - metoda

FRAP (eng. Ferric reducing antioxidant power) metoda temelji se na sposobnosti
ispitivane tvari, odnosno antioksidansa, da reducira Zeljezo unutar spoja zeljezo-2,4,6-
tripiridil-s-triazina (TPTZ) iz feri (Fe**) u fero (Fe*") oblik. Pri niskom pH razvija se

intenzivno plavo obojen kompleksni spoj ferotripiridiltriazina ¢iji je apsorpcijski maksimum

na 593 nm. Rezultati se izrazavaju kao pmol Fe?*/mL uzorka. *?

D e
(/E‘ (j\r + antioksidans E‘ N _ N
Fe Q) /Fe 10}
- 5 elektron N= N N =

/ /

Slika 14. Reakcija redukcije zeljezo-2,4,6-tripiridil-s-triazina (TPTZ)

3.3.3. ABTS - metoda

ABTS metoda se temelji na ,,gasenju“ plavo-zelenog ABTS radikal-kationa (radikal-
kation 2,2'-azinodi(3-etilbenzotiazolin-6-sulfonske kiseline)) koji se formira bilo kemijskom
ili enzimskom oksidacijom otopine ABTS-a nekoliko sati prije analize. Reakcijom ABTS-a s
kalijevim persulfatom (K,S,0®) nastaje kromoforni ABTS" radikal koji daje plavo-zelenu
boju otopine s maksimumom apsorpcije na valnim duljinama od 415, 645, 734 i 815 nm.
Dodatkom antioksidanasa u pripremljenu otopinu oni reduciraju ABTSe" u ABTS &ime se
gubi obojenje. Razina obezbojenja odrazava postotak inhibicije ABTS<" radikala i odreduje se
kao funkcija koncentracije i vremena te usporeduje sa standardom ekvivalenta. Ova metoda je

primjenjiva za antioksidanse topljive u vodi i one topljive u mastima, Ciste tvari i ekstrakte
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prehrambenih proizvoda.

43,9
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T
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+
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4T Slobodni radikal-kation
1 e

ANTIOKSIDANS

Slika 15. ABTS- metoda
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4. REZULTATI
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4.1. Fitokemikalije

Tijekom posljednjih nekoliko godina znanstvenici su otkrili prisutnost fitokemikalija u
razli¢itim vrstama hrane, ukljucujuci i med. Fitokemikalije su kemijske tvari koje potjecu iz
biljaka s kojih péele skupljaju nektar ili mednu rosu, a dokazano je kako mnoge od njih mogu

povoljno utjecati na zdravlje.

4.1.1. Antioksidansi

Antioksidansi su velika skupina fitokemikalija koji djeluju kao hvataci slobodnih radikala

te tako smanjuju rizik od oksidacijskog stresa stanica.

Antioksidansi prisutni u medu mogu biti enzimski (katalaza, glukoza oksidaza) i
neenzimski (organske kiseline, produkti Maillardovih reakcija- reakcije izmedu aminokiselina
i reduciraju¢ih Secera gdje dolazi do nastajanja melanoidnih pigmenata, aminokiseline,
proteini, flavonoidi, fenoli, vitamin E, vitamin C, karoteonidi). Pri tom kao izvori

neenzimskih antioksidansa sluze mnoge fitokemikalije prisutne u medu.

Antioksidacijski kapacitet meda ovisi 0 botanickom podrijetlu, klimatskim uvjetima,
sastavu flore, procesiranju i skladiStenju. Ujedno, antioksidacijska aktivnost meda je u
pozitivnoj korelaciji s bojom meda 1 sadrZzajem vode. Tamniji medovi imaju viSe
antioksidansa kao i oni sa ve¢im sadrzajem vode.* Zagrijavanjem se antioksidacijska
aktivnost meda smanjuje dok aktivnost mati¢ne mlijeci i propolisa ostaje nepromijenjena. Pri
poviSenoj temperaturi ne razgraduju se samo vitamini (B1, B2, C), nego i druge

antioksidacijske tvari.?

4.1.2. Flavonoidi

Flavonoidi su sekundarni metaboliti biljaka, tj. skupina polifenolnih spojeva
(pigmenata) koji se nalaze u mnogim biljkama, koncentrirani u sjemenkama, kozi ili kori
voca, kori drveca, lis¢u i cvijecu. Velik broj ljekovitih biljaka sadrzi flavonoide koji imaju
izrazenu antioksidacijsku i antiradikalnu aktivnost. Flavonoidima se pripisuju i mnoga
terapijska djelovanja, kao Sto su antibakterijska, protuupalna, antialergijska, antimutagena,

antiviralna i antikancerogena, a znatno utjeu na boju i okus hrane.
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Tablica 2. Specifi¢ni flavonoidi i fenolne kiseline u odredenim vrstama meda 46

Vrsta meda Flavonoidi i fenolne kiseline

Med eukaliptusa miricetin, tricetin, kvercetin, luteolin,
kvercetin-3-metileter, kemferol, pinocembrin,

krizin, pinobanksin, genkvanin

Med od suncokreta benzojeva kiselina, ferulinska kiselina,

pinocembrin, krizin, galangin

Manuka med miricetin, tricetin, kvercetin, luteolin,
kemferol, kemferol-8-metileter, pinocembrin,
krizin, galna kiselina, elaginska kiselina,
kafeinska kiselina, p-kumarinska kiselina,
ferulinska kiselina, siringinska kiselina,

klorogenska kiselina

Med planike homogentizinska kiselina

Med ruzmarina kamferid, kemferol, kvercetin-3',3' -
dimetileter, kvercetin-7,3' -dimetileter,

pinobanksin, pinocembrin, krizin, miricetin

Med citrusa, timijana, ruZzmarina i lavande siringinska Kiselina, p-kumarinska Kiselina,
kafeinska kiselina, cimetna kiselina,
klorogenska kiselina, ferulinska kiselina,

galna kiselina

Med lipe i vrijeska galna kiselina, p-hidroksibenzojeva kiselina,
vanilinska kiselina, kafeinska kiselina,
siringinska kiselina, rutin, kvercetin,

kemferol

Flavonoidi u medu i propolisu su identificirani kao flavanoni i flavanoni/flavanoli.*’
Flavonoidi prisutni najées¢e u medu su pinocembrin, apigenin, kemferol, kvercetin, galangin,
krizin, pinobanksin, luteolin i hesperitin. Najvise prisutan flavonoid (flavanon) je pinocembrin

koji ima antibakterijski uginak, a nalazi se u koncentraciji izmedu 200-300 pg / 100 g meda.*®
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Pinocembrin Kemferol Kvercetin Apigenin
Slika 16. Neki od najées¢ih flavonoida prisutnih u medu

Koli¢ina flavonoida u medu moze iznositi i do 6000 pg/kg, dok je njihov udio puno veéi u
peludu (0.5%) i u propolisu (10%).*" Razli¢iti medovi imaju i razli¢it profil flavonoida,
ovisno o biljnom izvoru nektara. Opcenito, viSe antioksidansa je pronadeno u tamnijim

vrstama meda (imaju vise fenola) i medovima bogatijim vodom.*

4.2. Cvjetni markeri u medu - fitokemikalije kao markeri

Na temelju analize sastojaka meda, nastoje se pronaéi korisni kemijski markeri za
identifikaciju meda, kao $to su hlapljivi spojevi, fenolne kiseline, flavonoidi, ugljikohidrati i

aminokiseline (Slika 17.).

[ Cvjemni markeri u medu ]
|

[
[ Fiokemikatiic |
|
Hlapljive tvari Fenolni Ugljikohidrati Spojevi s Ostale manje
spojevi dusikom zastupljene
komponente
Terpeni _ | Aminokiseline || Mikroelementi
—[ Norizoprenoidi ] Ostali fenolni Ostali spojevi s ‘ Ostali
spojevi dugikom

Ostale
hlapljive tvari

Slika 17. Potencijalni cvjetni markeri u medu
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4.2.1. Hlapljive tvari

Hlapljive tvari se dijele u sedam velikih grupa: aldehidi i ketoni (formaldehid, acetaldehid,
propilaldehid, aceton, metiletilketon i dr), kiseline, alkoholi (propanol, izopropanol, etanol,
butanol, izobutanol, pentanol, fenoli i dr.), esteri (metilni i etilni esteri mravlje, octene,
propionske, benzojeve i drugih kiselina), ugljikovodici i ciklitke komponente.** Do sada je
identificirano preko 600 organskih hlapljivih komponenti.”® Neke od njih su furfural, 5-HMF,
linalool oksid, metilfuran, oktan, acetilfuran, benzaldehid, a-pinen, fenol, B-pinen, kumarin i
dr.

Za izolaciju hlapljivin tvari najces¢e se koriste metode ekstrakcije, i to SPME
(mikroekstrakcija na krutoj fazi), Likens-Nickerson (simultana destilacija-ekstrakcija),
,purge and trap ekstrakcija“, ultrazvucna ekstrakcija otapalima i dr.3® Plinska kromatografija
(GC) kao zasebna tehnika ili spregnuta sa spektrometrijom masa (GC-MS) se sve vise danas

koristi za analizu isparljivih spojeva.

4.2.2. Fenolni spojevi

Polifenolni spojevi u medu se dijele u dvije velike skupine, flavonoidi i ostali fenolni
spojevi. Med upravo zbog sadrzaja raznolikih fenolnih spojeva predstavlja izvrstan i prirodan
izvor antioksidansa. Glavne fitokemikalije meda su flavonoidi, a u medu su prisutni
pinobanksin, pinocembrin, kvercetin, krizin, galangin, luteolin i kemferol. Od drugih fenolnih
spojeva, isticu se fenolne kiseline poput galne, kumarinske, kafeinske, elaginske i ferulinske
te njihovi esteri. Osim estera navedenih kiselina prisutni su i neki drugi kao npr. metil-vanilat,
metil-siringat i metil-4-hidroksibenzoat koji su pronadeni u razli¢itim vrstama meda poput

bagremovog, kestenovog, jelinog, naran¢inog, suncokretovog i meda od uljane repice.

Aromati¢ni karbonilni spojevi koji su odgovorni za snaZan okus su proizvodi sekundarnih
enzimskih reakcija fenolnih kiselina i prisutni su u manjim koncentracijama. U medu su
detektirani: benzaldehid, fenilacetaldehid, acetofenon, trans-cimetni aldehid, 2-anisaldehid, 4-
anisaldehid, vanilin i 3,4-dimetoksi-5-hidroksibenzaldehid. Udio fenolnih tvari u medu ovisi

prvenstveno o njegovom botanickom porij eklu.?®

Najc¢esce koriStena metoda izolacije fenolnih spojeva je ekstrakcija na ¢vrstoj fazi, SPE.

Izbor ekstrakcijske metode takoder utjece na ishod izolacije, a zemljopisno podrijetlo uz vrstu
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pcela, doprinos nektara ili medljike drugih biljnih vrsta i klimatske uvjete, znac¢ajno utjece na
sastav fenolnih komponenti. Fenolne kiseline se uglavnom analiziraju GC-om i HPLC-om sa
kulometrijskim detektorom. Koncentracija u medu je izmedu 0,01 - 10 ppm (10-1000 pg
100g™* meda).>*

Tablica 3. Fenolne kiseline i flavonoidi identificirani u medu razliitih cvjetova 2

Fenolne Kiseline Flavonoidi

4-Dimetilaminobenzojeva kiselina  Apigenin

Kafeinska kiselina Genistein

p-Kumarinska kiselina Pinocembrin

Galna kiselina Tricetin

Valerijanska (pentanska) kiselina  Krizin

Siringinska kiselina Luteolin

Klorogenska kiselina Kvercetin-3-metil-eter
Kemferol

Kemferol-8-OMe
Kemferol-3-OMe
Kvercetin
Kvercetin-3-OMe
Kvercetin-3,7-OMe
Kvercetin-3,3'-OMe
Kvercetin-7,3'-OMe
Galangin
Pinobanksin
Mircetin
Mircetin-3-OMe
Mircetin-3,7,4",5'-OMe

4.2.3. Ugljikohidrati

Ugljikohidrati su glavne komponente meda. Najcesc¢e se detektiraju kromatografskim
metodama, kao §to su GC, ionska kromatografija i HPLC.*" Cesto se kod identifikacije
razli¢itih vrsta meda koristi omjer ugljikohidrata, aktivitet vode, elektriéna vodljivost te
koli¢ina ugljikohidrata. Ugljikohidrati su dobri indikatori za klasifikaciju i autentifikaciju

uniflornog meda jedino kod uzoraka meda sa visokim postotkom dominantne biljne vrste.*

4.2.4. Aminokiseline i proteini

Analiza profila aminokiselina je prikladnija za odredivanje botani¢kog i zemljopisnog

podrijetla u odnosu na proteine. Medutim, za pouzdanu identifikaciju meda odredene regije,
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potrebno je analizu aminokiselina kombinirati s drugim tehnikama jer znacajan dio slobodnih
aminokiselina u medu potje¢e od pcela Sto vodi do velike razli¢itosti u kvalitativnom i
kvantitativnom sastavu aminokiselina unutar jedne vrste meda.

Aminokiseline arginin, triptofan i cistin su karakteristi¢ne za neke vrste meda. 4

4.2 5. Ostali markeri

Ostali kemijski markeri koji se koriste kod karakterizacije meda su alifatski spojevi (za
medljiku), Kkinurenska kiselina (za med od kestena), cikloheksa-1,3-dien-1-karboksilna

kiselina (med od lipe). Odredeni su pomo¢u NMR spektroskopije.*?

Mikroelementi su se koristili prvenstveno za otkrivanje okolisnih kontaminacija u medu,
ali u posljednje vrijeme razvitkom novih metoda i instrumenata visoke preciznosti za
odredivanje elementarnog sastava, narocito elemenata u tragovima, poceli su se koristiti kao
markeri za identifikaciju meda. Medutim, mikroelemnte treba pazljivo razmotriti pri
identifikaciji meda. Naime, neki minerali kao Na i K, biljnog su podrijetla, akumulirani u
biljnoj stanici i ovise o sastavu enzima, dok neki metali, kao Pb i Cd, mogu biti prisutni u

medljici zbog onegidéenja okoliza.®

4.3. Bioloski u€inci i terapijska primjena meda

4.3.1. Antimikrobni ué¢inak

Sirovi med moze sadrzavati bakterijske spore, uglavnom apatogenih vrsta roda Bacillus,
ali i spore Clostridium botulinum, koje mogu izazvati botulizam rana ili dojenacki botulizam.
Stoga tzv. medicinski med, koji je namijenjen klinickoj uporabi, mora biti steriliziran kako bi
se uniStile sve potencijalno prisutne bakterijske spore. To se obi¢no postiZe pomoc¢u gama-
zratenja. Najpoznatiji medicinski med koji je odobren za klini¢ku primjenu je med Manuka®.
Osim njega, antimikrobnim djelovanjem se istice medun jele (Abies alba L.), poliflorni
livadni med te uzorci uniflornog meda kestena (lat. Castanea sativa Mill.).>® Zbog visokog
osmotskog djelovanja, med u pravilu nije medij u kojem bakterije mogu prezivjeti, stoga su i

prilike za razvijanje rezistencije minimalne.

39



Tablica 4. Patogeni osjetljivi na med >

Gljivice osjetljive na med

Aspergillus flavus

Bakterije osjetljive na Infekcija
med

Bacillus anthracis antraks
Corynebacterium difterija

diphteriae

Aspergillus fumigatus

Aspergillus niger

Escherichia coli

diareja, urinarna
infekcija, infekcija rana,
septikemija

Aspergillus parasiticus

Candida albicans

Candida psuedotropicalis

Haemophilus influenzae

infekcije uha, meningitis,
respiratorne infekcije,
sinusitis

Candida reukaufi

Candida stellatoidea

Candida tropicalis

Klebsiella pneumoniae

pneumonija

Penicillium spp

Listeria monocytogenes

meningitis

Penicillium chrysogenum

Mycobacterium
tuberculosis

tuberkuloza

Saccharomyces spp

Pasteurella multocida

infekcija nakon ugriza
Zivotinja

Proteus species

septikemija, urinarne
infekcije, infekcije rana

Pseudomonas aeruginosa

urinarne infekcije,
infekcije rana

Salmonella species diareja
Salmonella cholerae-suis | septikemija
Salmonella typhi tifus

Salmonella typhimurium

infekcija rana

Serratia marcescens

septikemija, infekcija
rana

Shigella species

dizenterija

Staphylococcus aureus

absces, potkozni Cirevi,
impetigo, infekcija rana

Streptococcus faecalis

urinarne infekcije

Streptococcus mutains

zubni karijes

Streptococcus
pneumoniae

infekcije uha, meningitis,
pneumonija, sinusitis

Streptococcus pyogenes

infekcije uha, impetigo,
reumatska vrucica,
grlobolja, infekcije rana

Vibrio cholerae

kolera
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U klinickim ispitivanjima je dokazano da med djeluje na inficirane rane koje su rezistentne na
konvencionalne antibiotike i antiseptike. In vitro studijama je dokazano da med djeluje protiv
multirezistentnih mikroorganizama kao $to je MRSA (meticilin rezistentni Staphylococcus
aureus), VRE (vankomicin rezistentni enterokoki) i ostali multirezistentni Gram-negativni
mirkoorganizmi, ukljudujuci Pseudomonas aeruginosa.

Pregled bakterija i gljivica osjetljivih na med je prikazan u Tablici 4.

4.3.2. Imunostimulacijsko djelovanje

Osim izravnog antimikrobnog djelovanja, med potpomaze borbu s infekcijama poticanjem
rada imunolos§kog sustava. Pokazalo se aktivirajuce djelovanje meda na limfocite T i B koji
posljedi¢no aktiviraju neutrofile. Stimulacijom monocita pomoc¢u meda in vitro dolazi do
oslobadanja citokina TNF-a, IL-1 i IL-6 koji djeluju kao glasnici upale i aktiviraju mnoge
aspekte imunoloskog odgovora. Osiguravanjem zaliha glukoze med omoguéava povecano
stani¢no disanje makrofaga koji proizvode vodikov peroksid, a osiguravanjem supstrata za
glikolizu makrofagima je omogucena proizvodnja energije ¢ak i unutar oStecenih tkiva sa
smanjenom opskrbom Kisika. Postoje pretpostavke o ulozi kiselosti meda u potpomaganju
fagocitoze jer fagocitne vakuole u makrofagima imaju kiseli pH pomocu kojeg se fagocitirane

bakterije unistavaju.®®

4.3.3. Zacjeljivanje rana

Med se za zacjeljivanje rana koristio od anti¢kih vremena. Danas znanstvena istrazivanja
potvrduju ucinkovitost meda kao promotora zacjeljivanja. Medutim, med za navedenu
indikaciju mora biti medicinski ispravan, tj. mora biti filtriran, podvrgnut gama zracenju i
proizveden pod pazljivo kontroliranim higijenskim uvjetima kojima se jam¢i proizvodnja

standardiziranog meda.”’

Mnoge vrste rana se uspjesno tretiraju S medom: abrazije, abscesi, amputacije, dekubitusi,
opekline, rane nakon carskog reza, cancrum, cervikalni ulkusi, chilblains lupus, ispucale
bradavice, porezotine, dijabetiC¢ko stopalo, fistule, ulkusi nogu kod lepre, inficirane rane
nakon traume, maligni ulkusi, ulkusi zbog srpaste anemije, kozni ulkusi, kirurS$ke rane,

tropi¢ki ulkusi, venski ulkusi, rane na abdomenu i perineumu.”
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Nisu sve vrste meda jednako ucinkovite kod zacjeljivanja rana. Medovi koji se najcesce
koriste za navedenu indikaciju su kestenov med te manuka med koji ima najbolje djelovanje

protiv virusa, gljivica i bakterija.

4.3.3.1. Dostupni preparati na trZziStu

Preparati prisutni na trziStu su 100%-tni medicinski med kao oblog za rane, alginatna
obloga s medom, hidrokoloidna obloga s medom, flaster s neutralnim nosacem
etilvinilacetatom 1 Cistim medom, sterilne kombinacije meda sa tvarima kao §to su lanolin,
suncokretovo ulje, cinkov oksid i drugo. Na hrvatskom trzistu su registrirani medicinski

proizvodi: alginatna obloga s kestenovim medom i medicinski med u tubi (kestenov med).

Med je viskozan, a ako se stavi na ranu bogatu eksudatom, razrijedi se, Sto predstavlja
poteskoce pri njegovoj aplikaciji. KoriStenjem ispravnog vehikuluma te sekundarnih obloga
moze se zaobici taj problem. Kod tekuéeg ili polucvrstog oblika meda, preporuca se direktna
aplikacija na ranu ili na odgovarajucu oblogu. Alginatne obloge s medom se mogu koristiti za
akutne i kroni¢ne rane ukljucujudi i inficirane rane, dok se hidrokoloidna obloga s medom

treba odabrati prema stupnju eksudata rane.*

Upotreba preparata na bazi meda je kontraindicirana kod preosjetljivosti na ubod pcela ili
bilo koji pcelin prozvod. Kod nekih pacijenata moze do¢i do prolazne zarece boli nakon
aplikacije meda na ranu. Bol uglavnom nestaje nakon prvih nekoliko aplikacija pa su

analgetici potrebni samo u rijetkim slugajevima kad bol ne prestaje.*
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Slika 18. Neki od preparata meda za zacjeljivanje rana
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4.3.4. Primjena u gastroenterologiji

4.3.4.1. Med kao prebiotik

Prebiotici su neprobavljivi sastojci hrane (vlakna) koji nakon interakcije s probioticima
stimuliraju njthov rast 1 aktivnost. Naj¢e$¢i prebiotici su oligosaharidi, kao Sto su
fruktooligosaharidi  (FOS), galaktooligosaharidi (GOS) i inulin. Ovisno 0 stupnju
polimerizacije, med sadrzi razli¢ite oligosaharide te tako poti¢e rast i1 aktivnost
bifidobakterija. UmijeSan u fermentirane mlijecne proizvode sa bifidobakterijama, koristi se
za poboljSavanje gastrointenstinalnog zdravlja.

Medutim, u¢inak meda kao prebiotika varira ovisno o biljnom podrijetlu. %8

4.3.4.2. Ulkusi i gastritisi

Ucinak meda kod gastrointenstinalnih (GIT) ulkusa i gastritisa se temelji na njegovom
antibakterijskom i antiinflamatornom djelovanju uz moguc¢nost inhibiranja lu¢enja Zeluc¢anog
soka. Istrazivanja su pokazala da topli med inhibira, dok hladni med potice luéenje Zulu¢anog
soka.* Takoder je dokazano da konzumacija toplog meda uz propolis pomaze u lijeGenju
eluganih ulkusa.”

Konzumacijom meda maslacka, dokazano je smanjenje gastri¢nog soka za 56%.%°

Dokazano je da je Helicobacter pylori osjetljiva na med zahvaljuju¢i vodikovom peroksidu u
koncentraciji od 20%, dok se djelotvornost neperoksidnih komponenti u klini¢kim

ispitivanjima na manuka medu nije pokazala.®*

Neke studije su proucavale potencijalni Sinergizam izmedu raznih vrsta meda i antibiotika
koristenih u terapiji eradikacije H. pylori (amoksicilin ili klaritromicin). Nije uocen
sinergizam, ali se smatra da primjena meda uz trojnu terapiju moze skratiti vrijeme

infekcije.®?

4.3.4.3. Laksativni u€inci i konstipacija

Konzumacija meda u velikim koli¢inama (50-100 g) moze izazvati blazi laksativni u¢inak
kod pojedinaca koji nedovoljno apsorbiraju fruktozu iz meda. Ovaj u€inak se koristi u terapiji
konstipacije u isto¢noj Europi, Kini i u Bliskom istoku.* Medutim, med se ne smije davati

djeci mladoj od jedne godine zbog rizika od botulizma.
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4.3.4.4. Akutni gastroenteritis kod djece

Osim antibakterijskog i protuupalnog ucinka, med moze potaknuti oporavak oStecene
intenstinalne mukoze te stimulirati rast novog tkiva. KoriStenjem 5% meda kao izvora
glukoze u ORS-u (oralna rehidracijska otopina), skraceno je vrijeme oporavka djece u odnosu
na kontrolnu grupu koja je koristila standardnu terapiju kod bakterijskog gastroenteritisa.®
Med nije pokazao veéu ucinkovitost kod viralnog gastroenteritisa.

Med kao izvor glukoze, omogucuje apsorpciju natrija i vode, a kao izvor fruktoze pospjeSuje

apsorpciju vode bez povec¢avanja unosa natrija.

4.3.4.5. Intoksikacija alkoholom

Pozitivni u¢inci meda kod etanolne intoksikacije su dokazani ispitivanjima na ljudima.
Med je smanjio koncentraciju etanola u krvi i ubrzao eliminaciju alkohola.®®

Kontrolirana klinicka studija je pokazala pozitivan utjecaj fruktoze kod alkoholne
intoksikacije. Mali, ali zna¢ajan pad koncentracije etanola u krvi je zabiljezen te je zaklju¢eno

da fruktoza moze biti uginkovita u skraé¢ivanju alkoholne intoksikacije.®*

4.3.4.6. Hepatitis

Pozitivni u¢inci meda djeteline i uljane repice su dokazani kod hepatitisa A. Glavni uéinci
meda se pripisuju njegovim snaznim protuupalnim djelovanjem. Med je smanjio
koncentraciju ALA (alanin aminotransferaza) 9-13 puta te produkciju bilirubina 2,1-2,6

puta.®

4.3.5. Utjecaj meda na sportske rezultate

Med je koncentrirani izvor monosaharida (fruktoza, glukoza) te ostalih di- ,tri- i
oligosaharida koji predstavljaju znacajan energetski izvor. Monosaharidi se lako apsorbiraju,
dok se slozeniji ugljikohidrati prvo cijepaju do monosaharida kako bi se mogli apsorbirati.
Fruktoza i galaktoza se mijenjaju u glukozu i u metabolickim reakcijama stvaraju izvor

energije ili se skladiste u obliku glikogena, primarno u jeri i misi¢ima kao zaliha energije.
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4.3.6. Primjena meda kod dijabeti¢ara

Med je visokokaloricna namirnica, bogata ugljikohidratima zbog cCega se dugo nije
preporucavala dijabetiCarima. Medutim, u nekim istrazivanjima je dokazano da je
konzumacija meda kod dijabetes tipa Il pomogla da se smanje komplikacije bolesti kao §to su

poviSen krvni tlak, angina, dislipidemija, i to usprkos trajno povisenoj razini Secera u krvi.®

Glikemijski indeks (GI) je mjera koja oznaCava brzinu i intenzitet poviSenja razine
glukoze u krvi nakon konzumiranja odredene hrane. Hrana koja posjeduje nisku vrijednost
glikemijskog indeksa uzrokuje mali porast glukoze u krvi i obrnuto. Ovisno o vrsti meda,
glikemijski indeks meda iznosi od 32 do 85.%° Prema znanstvenim istraZivanjima bagremov
med ima najmanji glikemijski indeks (32) i blagotvorno djeluje na odrzavanje ravnoteze
razine glukoze u krvi, dok med timijana, kestena i vrijeska (takoder bogati fruktozom) mogu

biti dobra alternativa.* %

Americ¢ko dijabetolosko udruzenje je 2002. godine istaklo da je bitna ukupna koli¢ina
ugljikohidrata u obrocima, a ne vrsta ugljikohidrata. U skladu s tim, med bi se mogao koristiti
kod dijabeti¢ara kao dio ukupnih ugljikohidrata u individualnoj dijabeti¢koj dijeti. U obzir
treba uzeti i sve druge pozitivne uc¢inke meda koje dijabeticarima mogu pomo¢i u regulaciji

poremecenog metabolizma i u usporavanju komplikacija dijabetesa.

4.3.7. Kardiovaskularno zdravlje

U klini¢kim ispitivanjima je dokazano da prirodni med reducira kardiovaskularne rizi¢ne
¢imbenike, 1 to naro€ito kod osoba s ve¢ prisutnim poviSenim kardiovaskularnim rizikom, a
da pri tome ne povecava tjelesnu masu kod pretilih osoba. Dokazano je da med smanjuje
ukupni kolesterol, LDL kolesterol, trigliceride, koncentraciju glukoze i C- reaktivni protein, a
podize vrijednosti HDL lipoproteina.®’ Postoje dokazi da med smanjuje agregaciju trombocita
i koagulaciju krvi.®® Takoder je dokazano da med smanjuje tjelesnu masu, LDL i trigliceride

dok HDL znacajno raste kod ispitanika s diabetes mellitusom tipa 2.%°

Med sadrzi duSikove okside koji mogu imati protektivnu ulogu na kardiovaskularni sustav jer
kao vazodilatatori reguliraju arterijski tlak. Tamniji i svjeziji medovi sadrzavaju vise
metabolita NO od svjetlijih i skladistenih, dok se zagrijavanjem gube NO metaboliti kod svih

vrsta meda.*
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4.3.8. Oralno zdravlje

Mnogo je rasprava o sigurnosti/Stetnosti primjene meda na zube. U nekim istrazivanjima
je dokazan kariogeni u¢inak meda, dok su rezultati drugih studija pokazali rezultate o0 manjoj
kariogenosti meda u odnosu na saharozu te c¢ak 1 Kkarioprotektivni ucinak zbog
antibakterijskog djelovanja meda. Dokazano je da manuka med zbog jakog antibakterijskog
uéinka sprjedava stvaranje zubnog plaka te nastanak gingivitisa.”

Zabiljezeno je da med za razliku od vo¢nih sokova (pH=3.5), ne izaziva eroziju zubne

cakline, vjerojatno zbog sadrzaja kalcija, fosfata i fluorida.”

Oralne lezije, kao S$to su aftozni stomatitis, rekurentni herpes labialis, rekurentni
intraoralni herpes, atrofi¢ni/erozivni oralni lichen planus, oralna kandidijaza i oralna psorijaza
mogu se uspjesno lijeciti medom.”? Preporuca se da se med stavi direktno na leziju ili da se
neko vrijeme drzi i okre¢e kroz usnu Supljinu, a zbog sigurnosnih razloga se preporuca
CiS¢enje zubiju nakon tretmana. Med djeluje protuupalno, smanjuje bol te skracuje vrijeme

trajanja oralnih lezija.

Manuka med i bagremov med pokazali su se u¢inkoviti u smanjenju zadaha iz usta.

4.3.9. Primjena meda u oftalmologiji

Med se jo§ od antickih vremena koristio za lijeCenje razli¢itih o¢nih bolesti. Prema
izvjestajima diljem svijeta (ugl. Indija, Rusija, Egipat), med se Kkoristi kod blefaritisa (upala
ocnih kapaka), kataralnog konjuktivitisa, kornealnih o¢nih ulkusa, keratitisa (upala rozZnice
oka) te kod razli¢itih stanja, npr. ozljeda roznice, te kemijskih i toplinskih opeklina oka.™
Opcenito, lijeenje je uspjesSno u ostvarivanju remisije ili zaustavljanja progresije o¢ne bolesti.
Med se uglavnom aplicira u obliku masti.

Jedine prijavljene nuspojave su prolazno peckanije i crvenilo oka nakon aplikacije meda.”

4.3.10. Primjena meda u onkologiji

Postoje dokazi da med moze ublaziti nuspojave onkoloskih tretmana. Prva zabiljeZena
primjena meda je bila nakon radikalnog odstranjivanja vulvarnog karcinoma gdje je med
pomogao u brzem zacjeljivanju rana.” Postoje dokazi da je med znacajno smanjio radijacijom

inducirano osteéenje crijeva u tretmanu karcinoma maternice.” Ujedno, pokazano je da med
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moze biti uc¢inkovit kod radijacijom izazvan mukozitisa (kod djece i odraslih), radioterapijom
izazvane kozne reakcije, kemoterapijom izazvane kozne reakcije na nogama i rukama, da
pomaze u odrzanju zdravlja usne Supljine te da je koristan za zacjeljivanje vanjskih kirurskih
rana.”’ Dokazano je da med kao suportivna terapija zajedno s kemoterapeuticima doprinosi
boljoj ucinkovitosti te smanjenju nuspojave kemoterapije kao S$to je mijelosupresija,
neutropenija i dr. Tretman s medom je pokazao ucinkovitost kod kemoterapijom inducirane
febrilne neutropenije gdje je smanjio potrebu za faktorima stimulacije kolonija (CSF).”

Topikalna aplikacija meda se preporuca kod kemoterapijom induciranog oralnog stomatitisa.

Medni oblozi pomazu kod pacijenata s koznim tumorima nakon §to uobicajeni pristupi,

poput terapije zradenjem, nemaju u¢inka.”

4.3.11. Kasalj

Male doze meda, 1-2 kuhinjske Zlice (ovisno od dobi: Y4 kuhinjske Zlice za 2-5 godina,
1 kuh. zlica za 6-11 godina te 2 kuh. Zlice za 12-18 godina) su dokazano ué¢inkovite kod kaslja
te kod olakSavanja sna kod djece koja kaslju.® Istite se heljdin med zbog jake
antioksidacijske aktivnosti. Dokazano je da je med ucinkovitiji od kemijskih sirupa protiv

kaslja.®
4.3.12. Gripai prehlada

Unos meda od 50 g/dan smanjuje duljinu trajanja prehlade za dva dana.®? Ukrajinski
istraziva¢i su napravili dugoro¢nu studiju u kojoj su svi sudionici uzimali med tri puta
dnevno, ukupno 40-45 g. Tijekom 20 godina trajanja eksperimenta, nijedan sudionik nije
obolio od neke virusne bolesti, dok je kontrolna skupina oboljela od prehlade ili grlobolje 3-4
puta godi$nje. Zakljuceno je da dugoro¢no uzmimanje meda djeluje imunostimulacijski protiv

infekcija.®®

4.3.13. Ostale potencijalne primjene meda

Hipnotski uéinak
» Med stabilizira razinu Secera u krvi i potie otpuSanje melatonina, hormona koji

regulira cirkadijalni ritam.%*
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Alergijski rinitis
= Rezultati istrazivanja u kojem je sudjelovao 21 pacijent su pokazali da koriStenje meda
u dozi od 10-20 g/dan u predvegetacijskoj sezoni (zima), moze prevenirati ili smanjiti
simptome alergijskog rinitisa. Medutim, potrebna su dodatna istrazivanja da bi se
dokazao ovaj u¢inak meda. 8
Anemija
= Postoje rezultati klinickih ispitivanja u kojem je zakljuceno da je nakon tjedan dana
uzimanja meda doSlo do povecavanja hemoglobina kod starije novorodencadi.®* U
istrazivanjima na Stakorima je potvrdeno da tamni medovi (npr. med vrijesa- Calluna
vulgaris L. ) mogu vratiti razinu hemoglobina na normalu.?’
Kandidijaza
* In vitro istrazivanjima je uofeno da se ucinkovitost meda moze usporediti S
komercijalno dostupnim antimikoticima prema sposobnosti inhibiranja Candide
albicans.®®
Dermatofitoze
= Rezultati klini¢kih istraZivanja su pokazali da su livadni med s vodikovim peroksidom
1 manuka med s neperoksidnom aktivnos¢u inhibirali rast gljivica. Medutim, vise

meda je potrebno za inhibiciju gljivica nego bakterija.”*
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5. RASPRAVA
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5.1. Botanic¢ko i zemljopisno podrijetlo meda

Melisopalinologija (analiza peludi) zauzima znacajno mjesto u provjeri kvalitete
pcelinjih proizvoda te je uvrStena i u zakonsku regulativu. Harmonizirana metoda obuhvaca
kvantitativnu i kvalitativnu analizu peludi. Kvalitativnom se peludnom analizom identificiraju
peludna zrnca i elementi medljike odredivanjem postotnog odnosa. Nacelo analize temelji se
na ¢injenici da se peludna zrnca morfoloski razlikuju. Stoga se mikroskopskim pregledom ona
mogu razvrstati do vrste, roda ili porodice. Kvantitativna analiza donosi procjenu totalnog
volumena taloga i apsolutne koliCine elementa po jedinici mase. Ova procjena omogucava
utvrdivanje nac¢ina dobivanja meda (vrcanje ili cijedenje) 1 pomaZze u to¢nijem interpretiranju

rezultata.*?

Analiza peludi se koristi za odredivanje i provjeru botani¢kog i zemljopisnog podrijetla meda.
Botanicko podrijetlo meda odnosi se na peludni spektar biljnih vrsta kao izvora nektara, a
geografsko podrijetlo na sastav peludnih zrnaca biljaka karakteristicnih za odredeno podrucje.

Prema ovoj analizi, med se dijeli na uniflorni i poliflorni.

Medutim, postoje neka ograni¢enja ove metode: razli¢ite biljke proizvode razlicita peludna
zrnca, udio peludi varira od sezone do sezone, stvaranje nektara se razlikuje izmedu Zenskog i
muskog cvijeta, u mednom mjehuru se filtira nektar, péele mogu do¢i u kontakt s peludi bez
sakupljanja nektara, filtriranje meda prije prodaje, pelud moze biti naknadno dodan.

Posebni problemi u ovoj metodi su povezani s potrebom za dobrim iskustvom i znanjem

morfologije peludi i dostupnosti sveobuhvatne zbirke peludnih zrnaca.*®

Za $§to kvalitetniju analizu kakvoée meda, neophodno je osim melisopalinoloske, provesti i
organolepti¢ku te fizikalno-kemijsku analizu jer je tek na temelju skupnih rezultata analiza

moguce donijeti ispravnu odluku.

5.2. Antimikrobno djelovanje

Trenutno je najceSce koriStena metoda za procjenu antibakterijske aktivnosti meda disk-
difuzijska metoda. Medutim, ova metoda ipak posjeduje nekoliko ogranicenja. Razli¢ite vrste

bakterija razliito Su osjetljive na razliite vrste meda. Nadalje, agar-difuzijskom metodom
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aktivnost meda procjenjuje se prema veliini zone inhibicije rasta koja ne ovisi samo o
antimikrobnoj aktivnosti, ve¢ i o brzini difuzije antibakterijskih komponenti kroz agar.
Antibakterijska aktivnost meda, zbog spojeva relativno visoke molekulske mase koji su
ograniceni u migraciji kroz agar, moze posljedi¢no biti pogresno okarakterizirana kao niska
aktivnost. Pomoc¢u ove metode takoder nije moguce odrediti ima 1li odredeni med i
baktericidno djelovanje ili kvantificirati ga i odrediti kinetiku baktericidnog djelovanja toga
meda.*

Navedena ograniCenja nastoje se prevladati odredivanjem minimalne inhibicijske
koncentracije (MIK) i minimalne baktericidne koncentracije (MBK) meda dilucijskom
metodom. Ovaj kvantitativni test Koristi se i za karakterizaciju pojedina¢nih komponenti meda

koje imaju antibakterijsko djelovanje.

5.3. Antioksidacijska svojstva meda

Najcesce koriStena metoda za odredivanje antioksidacijskih svojstava meda je DPPH-
test. Ispitivanje sposobnosti hvatanja DPPHe radikala preporuceno je raditi s koncentracijom
DPPHe od 50 uM jer previse radikala uzrokuje pogreske u spektrofotometrijskom mjerenju.
Ovisno o topljivosti ispitivane tvari i zbog osjetljivosti apsorbancije DPPHe na pH, otopina se
moze raditi s metanolom ili puferiranim metanolom. Test bi se trebao odvijati u tamnoj ili

slabije osvijetljenoj prostoriji jer apsorpcija ovisi 1 o koli¢ini svjetlosti.90

5.4. Fitokemikalije

5.4.1. Antioksidansi

Antioksidansi mogu biti endogeni i egzogeni. Endogenim antioksidansima pripadaju
enzimski (citokrom c, superoksid dismutaza, glutation peroksidaza, katalaza) i neenzimski
antioksidansi (o-tokoferol, B-karoten, koenzim Q10- u membranama; i askorbat, transferin,
bilirubin- izvan membrana). Egzogenim antioksidansima pripadaju hvataci slobodnih radikala

(,.scavengers®) i prijelazni elementi (Se, Zn).*

Organizam covjeka posjeduje efikasne obrambene antioksidacijske sustave za zaStitu od
slobodnih radikala i ostalih reaktivnih vrsta kisika. Enzimski antioksidansi prvi su obrambeni

mehanizam protiv slobodnih radikala te ih neutraliziraju ve¢ pri njthovom nastanku. Medutim,
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kako covjek stari, tako se 1 produkcija tih enzima smanjuje te se namece potreba za
konzumacijom hrane bogate antioksidansima, medu kojom se svakako nalazi i med.
Zabiljezeno je da antioksidansi prisutni u prirodnim prehrambenim proizvodima pokazuju
veéu antioksidacijsku aktivnost u odnosu na sintetske.*> Osim toga, antioksidansi u medu, ali
i u drugim namirnicama, sprije¢avaju kvarenje uzrokovano oksidativnim promjenama usljed

djelovanja svjetlosti, topline i nekih metala.?®

Pri procesu upale leukociti stvaraju slobodne radikale u inficiranim ili oste¢enim
tkivima. Slobodni radikali imaju vrlo $tetno djelovanje, kako na bakterije i stanice patogena
tako i na stanice tijela. Mogu degradirati lipide, bjelancevine i nukleinske Kiseline koje su
osnovne gradevne jedinice svake stanice. Protuupalno djelovanje meda se zashiva upravo na

sprje¢avanju nastanka slobodnih radikala, odnosno, antioksidacijskom djelovaniju.”

Slobodni radikali nastaju homoliti¢kim cijepanjem kovalentne veze, pri ¢emu svaki
elektron ostaje vezan u susjednom atomu. Slobodni radikali su definirani kao bilo koji atom,
molekula, ili ion s nesparenim elektronom Koji predstavlja slobodnu valenciju zbog ¢ega su
kemijski jako reaktivni pa im je niska specificnost za reaktante. Kao posljedica toga u
kemijskoj reakciji oksidacije, brzo se i nepredvidivo spajaju s bilo kojom prostorno bliskom
molekulom proteina, lipida, ugljikohidrata ili nukleinske kiseline, kako bi postigli stabilniju
konfiguraciju. Vezivanjem slobodnih radikala na spomenute organske molekule mogu nastati
novi radikali s moguéno3éu pokretanja novog niza neenzimskih lan¢anih reakcija.* Prisutnost
slobodnih radikala moze poluciti i citotoksi¢no djelovanje, kao i smrt stanica, induciranjem

mutacija i kromosomskih aberacija, te kancerogenezom.*

Izvori slobodnih radikala mogu biti endogeni i egzogeni. Endogeni slobodni radikali u
organizmu mogu nastati tijekom metabolizma Kkisika, fagocitoze, kemotaksije, apoptoze,
koagulacije, hipoksije ili hiperoksije. Egzogeni izvor slobodnih radikala mogu biti dim

cigareta, lijekovi, prehrana, pesticidi, radioaktivno zracenje ili UV-zracenje. (Slika 19.)
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Slika 19. Induktori nastanka slobodnih radikala

=

Oksidacijski stres se definira kao pomak ravnoteze u stani¢nim oksido-redukcijskim
reakcijama u smjeru oksidacije. Rije¢ je o stanju prekomjernog stvaranja reaktivnih
molekulskih vrsta, pri ¢emu dolazi do neuravnotezenog stvaranja slobodnih radikala i
premasivanja mogucnosti neke stanice da ih razgradi, Sto rezultira oSte¢enjem stanica, tj.
promjenama u strukturi i funkciji stanica, tkiva i organa. Tako nastala oSte¢enja mogu narusiti
homeostazu iona, prijenos signala u stanici, gensku transkripciju i dovesti do drugih
poremecaja. Oksidacijski stres ima znafajnu ulogu u etiopatogenezi kardiovaskularnih 1
infektivnih bolesti, karcinoma, dijabetesa, neurodegenerativnih bolesti, fibroze, hemolize,

procesa starenja ili ateroskleroze.*®

Biokemijski su najznacajniji reaktivni oblici kisika (engl. reactive oxygen species —
ROS), koji se dijele na slobodne radikale kisika (superoksidni O%, hidroksilni OHe,
peroksilni ROOe, alkoksilni ROe, hidroperoksilni HOz¢) i spojeve koji nisu slobodni radikali
(vodikov peroksid H,0,, hipokloritna kiselina HCIO, ozon Os, singletni kisik 'Os...) te
reaktivni oblici duSika (engl. reactive nitrogen species — RNS), u koje ubrajamo slobodne
radikale dusika (dusikov (II)-oksid NOe, dusikov (IV)-oksid NO; ¢) te spojeve koji nisu
slobodni radikali (nitrozil NO*, nitritna kiselina HNO,, peroksinitrit ONOO", alkilperoksinitrit
ROONO).
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5.4.2. Flavonoidi

U biljkama flavonoidi djeluju antioksidacijski, antimikrobno, kao fotoreceptori, te kao
zastita od UV zratenja.® Zastitna uloga flavonoida u bioloskim sustavima pripisuje se
njihovoj sposobnosti hvatanja elektrona slobodnog radikala, kelatnog vezanja iona prijelaznih
metala (Fe*" Cu®, Zn®** i Mg?") , aktiviranja antioksidacijskih enzima i inhibiranja

oksidaza.*®

Osnovna kemijska struktura flavonoida je skelet od petnaest ugljikovih atoma
(difenilpropan - C¢C3Cs), rasporedenih u dva aromatska prstena (A i B prsten) povezana
heterociklicnim piranskim prstenom (C prsten). (Slika 10.) Prema razlikama u
heterociklickom prstenu C, dijele se u vise podskupina: flavanoni, flavan-3-oli (katehini),
flavoni, flavon-3-oli, antocijanidini i izoflavoni.*® Strukturna raznolikost flavonoida rezultat je
brojnih modifikacija osnovne strukture zbog reakcija hidrogenacije, hidroksilacije, O-
metilacije hidroksilnih grupa, dimerizacije, vezanja neorganskog sulfata i glikolizacije
hidroksilnih grupa (O-glikozidi) ili flavonoidne jezgre (C-glikozidi). Flavonoidi se u biljkama
pojavljuju kao glikozidi, aglikoni i metilirani derivati. Oko 90% flavonoida biljaka nalazi se u

obliku glikozida. Do danas je identificirano vise od 6400 flavonoida.®®

Slika 20. Osnovna struktura flavonoida
Kod flavonoida postoji velika sklonost umrezavanju i polimerizaciji (npr. tanini). U gotovo

svakoj biljci pronadeni su flavonoli i u manjoj mjeri flavoni.”” Najpoznatiji flavoni su

apigenin i luteolin. Najrasireniji flavonoli su kvercetin, kemferol i miricetin.
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5.5. Cvjetni markeri u medu - fitokemikalije kao markeri

Svojstva i sastav meda ne ovise samo o nektaru ili medljici, ve¢ i o drugim ¢imbenicima,
kao s§to su pasmina pcela, zemljopisno podrucje, sezona, nain skladiStenja, tehnologija i
uvjeti Zetve. Stoga pronalazenje pouzdanih markera nije uvijek jednostavno. Ujedno je
poznato i da akumulacija fitokemikalija ovisi o klimatskim uvjetima (sunéeva svjetlost,

vlaga), karakteristikama tla i dr.

5.5.1. Hlapljive tvari

Specifi¢na aroma je prepoznatljivo svojstvo meda. Temelji se na prisustvu hlapljivih
spojeva koji se dijele na terpene, norizoprenoide i ostale hlapljive tvari. Brojne studije su
identificirale specifi¢ne hlapljive tvari karakteristi¢ne za pojedine biljne vrste te se one koriste
kao markeri u identifikaciji meda. Mogu potjecati od nektara ili medljike, a uvelike ovise o
biljnoj wvrsti te stupnju zrelosti meda. Ujedno, komponente arome mogu potjecati i od

medonosnih p&ela, mogu nastati prilikom termitke obrade /ili tijekom skladistenja meda.®

Nemaju sve hlapljive tvari jednak utjecaj na aromu. Opcenito, utjecaj odredenog spoja ovisi o
tome u kojoj koncentraciji premasuje mirisni prag. U obzir treba uzeti i moguce sinergisticke i
antagonisticke reakcije izmedu razli¢itih komponenti. Prema tome, ¢ak i spojevi prisutni u

niskim koncentracijama mogu utjecati na aromu meda.

Uniflorni medovi imaju visokospecifi¢an aromati¢ni profil u usporedbi s poliflornim
medovima. Medutim, do sada publicirani radovi su pokazali da se vrlo malo uzoraka meda
moze identificirati pomoc¢u jedne komponte. Uglavnom se identifikacija vrSila pomocu vise

komponenti.*®

5.5.2. Fenolni spojevi

Polifenoli su prirodni spojevi veoma rasprostranjeni u prirodi 1 znacajno prisutni u
ljudskoj prehrani. Neki polifenoli kao na primjer kvercetin, nadeni su u svim namirnicama i
pi¢u prirodnog porijekla, dok se drugi karakteristicno pojavljuju u pojedinim namirnicama
(flavanoni u vocu iz roda Citrus, izoflavoni u soji). Spojevi su aromatske strukture s vise
hidroksilnih supstituenata, a dijele se na flavonoide i ostale fenolne spojeve. U prirodi su
rijetko prisutni u slobodnom obliku. Nalaze se uglavnom esterificirani s malim organskim

kiselinama, konjugirani sa Se¢ernim jedinicama ili u polimernom obliku. Najve¢u pozornost
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privuklo je njihovo antioksidacijsko djelovanje i sposobnost keliranja prooksidativnih metala
poput bakra i zeljeza. NajviSe su istrazivani flavonoidi. Najveca pozornost u istrazivanjima
posvecena je kvercetinu — jednom od najpotentnijih i najrasirenijih flavonoida. U prehrani su
kolicinski najzastupljenije fenolne kiseline koje se prema strukturi dijele u derivate benzojeve

i cimetne kiseline.

Uobicajno, iste komponente imaju antioksidacijski i antimikrobni ucinak, kao npr.
siringinska kiselina, cimetna kiselina, kofeinska kiselina, feniloctena kiselina, pinocembrin,
pinobanksin, krizin i galangin.*®* Neki specifi¢ni flavonoidi koriste se kao markeri za
identifikaciju meda, npr., kvercetin je predlozen kao marker za med suncokreta,® a 8-

metoksikemferol za med ruzmarina.®

5.6. BioloSki ucini i terapijska primjena meda

5.6.1. Mehanizam antimikrobnog djelovanja

Med posjeduje dvije oshovne grupe mehanizama kojima ostvaruje antibakterijsku
aktivnost. Prvoj grupi pripadaju mehanizmi antibakterijske aktivnosti zasnovane na njegovim
fizikalno-kemijskim osobinama (osmolarnost, viskoznost, pH vrijednost — kiselost, nizak
aktivitet vode, niska koncentracija proteina). Druga grupa mehanizama antibakterijske
aktivnosti meda zasnovana je na kemijskim spojevima koji su u njemu prisutni. Svi se ti
spojevi zajedni¢kim imenom zovu inhibini. Inhibini se mogu klasificirati na one koje medu
daju peroksidnu aktivnost (vodikov peroksid) i one koje medu daju neperoksidnu

antibakterijsku aktivnost.>*

Visoka osmolarnost meda

Med je prezasi¢ena otopina Secera sa niskim aktivitetom vode. Mnoge vrste bakterija rast
¢e samo ako je aktivitet vode 0,94 — 0,99, dok se prosjecan aktivitet vode u medu krece u
rasponu od 0,56 do 0,6212, $to znac¢i da u medu ima malo dostupne vode za razvoj bakterija i

gljivica.'®

Kiselost meda
Ovisi o prisutnosti organskih kiselina, prvenstveno glukonske kiseline, pH vrijednost

meda uglavnom se krece u rasponu od 3,2 do 4,5 i dovoljno je niska da djeluje inhibicijski na
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velik broj mikroorganizama. Medutim, razrjedivanje meda s tjelesnim tekuc¢inama podize
njegov pH i smanjuje antimikrobni u¢inak.*®
Vodikov peroksid

Dokazano je da je vodikov peroksid jedna od najznacajnijih antimikrobnih komponenti
meda. Medutim, ioni metala, askorbinska kiselina i enzim katalaza razgraduju peroksid do
vode i kisika, a nizak pH inaktivira enzim glukoza oksidazu koja ga stvara. Medutim,
razrjedivanjem meda 2500-50 000 puta povecava Se enzimska aktivnost i polagano otpustanje
antiseptika s antibakterijskim djelovanjem.’® Utvrdeno je da med koji posjeduje srednju
razinu antibakterijske aktivnosti sprjecava rast Staphylococcus aureus, ¢ak i kad se razrijedi 7

do 14 puta ispod vrijednosti osmolariteta koji sprjecava rast mikroorganizama.

Neperoksidni spojevi

Med manuke (podrijetlom s grma manuke — lat. Leptospermum scoparium) najdetaljnije
je ispitan i u njemu su identificirani mnogi neperoksidni antimikrobni sastojci. Najznacajniji
antibakterijski spoj je MGO (metilglioksal) koji je pronaden u visokim koncentracijama te
nastaje konverzijom dihidroksiacetona (DHA).>® Smatra se da su vrijednosti 150 mg/kg i vise,

pozeljne te izravno odgovorne za karakteristicna antibakterijska svojstva manuka meda.

UMF (Unique Manuka Factor) je zastiCeni znak Honey Association Kojim se odreduje
antibakterijska neperoksidna aktivnost manuka meda. UMF® je uveden zbog klasifikacije,
odnosno izdvajanja premium proizvoda, a ta je oznaka koristena najviSe u marketinske svrhe.
Sto je visi UMF, veéa je ljekovitost manuka meda (npr. UMF faktor 5-9, UMF faktor 10-14,
UMF faktor 15+).

Tablica 5. Odnos izmedu vrijednosti UMF i MGO u manuka medu'®*

UMF 5 |10 |15 |20 |25
MGO (mg/kg) | 30 | 100 | 250 | 400 | 550

Fenolni spojevi koji potjeu iz biljnog nektara predloZeni su kao vazni ¢imbenici za
neperoksidno antibakterijsko djelovanje meda. Nekoliko antibakterijskih fenolnih spojeva
identificirano je u medu, ali njihov doprinos na ukupnu aktivnost meda za sada ipak ostaje
nejasan, s obzirom na to da je koncentracija pojedina¢nih fenola izoliranih iz meda suvise

niska da bi mogla zna&ajnije pridonijeti antibakterijskom djelovanju.'®
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Nedavno je identificiran antimikrobni peptid pcela defensin-1 (poznat i pod nazivom
rojalisin) u medicinskom medu Revamil®. Péelinji defensin-1 ima snazno djelovanje, ali
samo protiv Gram-pozitivnih bakterija, uklju¢ujué¢i B. subtilis, S. aureus i Paenibacillus
larvae.*®
Vodikov peroksid jedna je od najznacajnijih antimikrobnih komponenti meda uz metilglioksal

1 antimikrobni peptid pcelinji defensin-1.

5.6.2. Mehanizam djelovanja antioksidansa

Antioksidansi nastaju u stanici ili se u organizam najc¢e$¢e unose hranom ili u obliku
vitaminskih i slicnih suplemenata, a djeluju na nekoliko nacina:
1) izravno enzimskom katalizom uklanjaju ROS - SOD (superoksid-dismutaza), GSHPx

(glutation periksidaza), CAT (katalaza)

2) reagiraju sa slobodnim radikalima, pretvaraju ih u neradikale daju¢i im elektron, a sami
postaju slabo reaktivni radikali - vitamin C, vitamin E (Slika 21.)

3) keliraju ione Zeljeza i bakra - transferin, metalotioneini

4) stite biomolekule od o$tecenja drugim mehanizmima - proteini toplinskog stresa (heat

shock proteins, HSP) %

ANTIOKSIDANS

¢ e
SLOBODNI RADIKAL &PG’Q(}

oY

e e
& Stanica

Slika 21. Djelovanje antioksidansa

5.6.3. Mehanizam djelovanja meda kod zacjeljivanja rana

Zacjeljivanje rana je kompleksan, dinamican proces koji ukljucuje aktivaciju brojnih
sustava 1 razli¢itih stanica. Jo§ nije tocno definiran mehanizam zacjeljivanja rana pomocu
meda. Tablica 6 opisuje uc¢inke meda, klinicke ishode i pretpostavljene mehanizme djelovanja

meda, temeljeno na in vitro istrazivanjima, Zivotinjskim modelima i klinickim podatcima.
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Tablica 6. U¢inak, predvideni klinic¢ki ishod i pretpostavljeni mehanizam djelovanja meda kod

zacjeljivanja rana 8% 102103

UCINAK

PREDVIDENI KLINICKI ISHOD

PRETPOSTAVLJENI MEHANIZAM
DJELOVANJA

Antimikrobni u¢inak

- sterilizacija rana

- inhibicija potencijalnih patogena u
ranama i enzima Kkoji razaraju tkivo

- dezodorirajuci u¢inak na rane

- barijera za novu kontaminaciju

- Stvaranje H,0,,

- UCcinak neperoksidnih komponenti
(fitokemikalije).

- Nizak pH.

- Bakterije prisutne u rani kao izvor
energije  koriste  glukozu  umjesto
aminokiselina iz tkiva rane. Glukozu
razlazu do mlijecne kiseline koja
doprinosi uklanjaju neugodnog mirisa.

- Stimulacija imunoloskog sustava:
stimuliranje B i T-limfocita, aktivacija
neutrofila, otpuStanje citokina, opskrba
glukozom za stvaranje energije u
makrofagima;  kiselost pomaze u
unistavanju bakterija u makrofagima.

- Zbog svoje viskoznosti, med stvara
zastitnu barijeru za prodor
mikroorganizama u ranu.

Antiinflamatorni u¢inak

- rezolucija edema i eksudata
- analgetski u¢inak
- smanjenje keloida i oziljaka

- Zbog visoke osmolarnosti, med privlaci
teku¢inu iz tkiva C¢ime se stvara sloj
razrjedenog meda na povrsini rane koji
omogucuje vlazno  zacjeljivanje i
neprijanjanje na ranu.

- Smanjuje dolazak leukocita povezanih s
upalom.

- Inhibira nastale slobodne
djelujuci kao antioksidans.

radikale

Stimulacija
zacjeljivanja

- poti¢e fagocitozu

- poti¢e autoliti¢ki debridement
- stimulira angiogenezu

- poti¢e granulaciju tkiva

- stimulira stani¢nu proliferaciju
- stimulira sintezu kolagena

- potice reepitelizaciju

- Glikolizirani proteini meda i neke dr.
komponente imaju stimulativni u¢inak na
makrofage.

- Olaksava
proteaza.

- Uklanja necistoce sa vlaznih zavoja.

- Zbog osmolarnosti, med povlaci
tekuéinu iz rane i time je ¢isti i suSi. Suha
sredina u oSteCenom tkivu omogucava
fibroblastima umnazanje i zatvaranje
povrsine rane, omogucava i epitelizaciju
bez ostecenja mladog sloja epitelnih

autoliticko  djelovanje

stanica. Omogucuje zacjeljivanje bez
oziljaka.

- Kontrolira nisku produkciju H,O,
antioksidacijskim ucinkom koji

modificira proteine vazne za rast stanica i
debridement.
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5.6.4. Pretpostavljeni mehanizmi djelovanja meda kod razli¢itih indikacija

Med u gastroenterologiji

Med ne utjeCe na produkciju prostaglandina, ali stimulira senzorne neurone Zeludca
osjetljive na kapsaicin.’®® Takoder, antiinflamatorni u¢inak meda koji se odnosi na
antioksidacijsko djelovanje meda, doprinosi Zelu¢ano-protektivnom uc¢inku. Tre¢i mehanizam
gastroprotektivnog ucinka meda je povezan sa nitratima i nitritima prisutnim u medu
(koncentracija je ve¢a u medljici, nego u cvjetnom medu). Nakon konzumacije hrane bogate
nitratima, dolazi do redukcije nitrata (-NOs) u nitrite (-NO;) djelovanjem bakterija usne
Supljine te do intragastricnog formiranja dusikovog oksida (NO) iz nitrita. Oksidi stvoreni tim
putem poticu zastitne mehanizme mukozne membrane zeludca te Cuvaju kapilare zelucane

stijenke.*

Utjecaj meda na sportske rezultate

Sportski uspjesi Cesto ovise o opskrbljenosti organizma ugljikohidratima. Medutim,
konzumacijom diste glukoze ili fruktoze se ne postizu optimalni uspjesi. Dokazano je da se
kombinacija glukoze i fruktoze mnogo bolja podnosi te da je pogodnija za prevenciju umora i
postizanje boljih sportskih rezultata, od konzumacije pojedinih Secera. Med kao prirodan
izvor fruktoze i glukoze je izvrstan izbor za sportaSe prije, tijekom 1 nakon natjecanja.74
Ujedno, tijekom natjecanja, povecan je i1 gubitak elektrolita znojenjem, a metabolizam
pretvorbe energije je ubrzan pri ¢emu se trosi Citav niz vitamina i minerala, posebice vitamina
B kompleksa (vitamin B1 i B6) te minerala vaznih za prijenos impulsa, kalcija, magnezija,

cinka i drugih. Ono §to med ¢ini visokovrijednim je i sadrzaj vitamina i minerala.

Oftalmologija
Djelovanje meda kod o¢nih bolesti se objasnjava njegovim protuupalnim, antibakterijskim
I antifungalnim u¢inkom. Postoje jo$ objasnjenja prema kojima je med iritans oka koji potice

procese zacjeljivanja oka.
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Kardiovaskularni sustav
Djelovanje meda na kardiovaskularni sustav se objasnjava njegovim antioksidacijskim i

antiinflamatornim uéincima.

Onkologija

Antitumorska aktivnost meda se objaSnjava njegovim antibakterijskim, protuupalnim,
imunomodulacijskim, antioksidacijskim i prebioti¢kim djelovanjem.*

Fizikalno-kemijsko djelovanje (smanjenje dostupnosti kisika u okolini tumora, tj.
antiangiogeno djelovanje) i medni antioksidansi mogu sprijeciti Sirenje metastatskih stanica.
Saznanja ukazuju na komplementarno djelovanje biljnih antioksidansa (fenolnih derivata) koji
djeluju sinergisti¢ki s vodikovim peroksidom, ali i neovisno o njemu prilikom borbe protiv

tumorskih stanica.>

Kasalj
Ucinkovitost meda kod kaslja u djece se objasnjava moguénoscu meda da stvara kontaktni
umirujuéi ucinak, a zbog slatkih komponenti potice salivaciju te prekriva sluznicu §titeéi je od

iritansa koji bi izazvali suhi, neproduktivni kasalj.

Ucinci meda na zdravlje ¢ovjeka su uoceni pri unosu sljedece doze meda:

e odrasli: 50-80 g/dan

e opcenito (odrasli i djeca): 0,8-1,2 g meda po gramu tjelesne mase.

Ucinci meda na zdravlje su zabiljezeni u velikom broju klinickih istrazivanja nakon 2-3 tjedna

uzimanja meda, dok apiterapeuti preporuc¢avaju uzimanje meda 1,5-2 mjeseca.“

Potreban dnevni unos ugljikohidratnih zasladivaca je 25 g. Posto je preporuc¢ena dnevna doza
meda poprili¢no velika, treba izbjegavati unos drugih sladila. Uzimanje 20-25 g meda/dan ¢e

takoder imati pozitivne uginke na zdravlje u buduénosti.*
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6. ZAKLJUCCI
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Med je prirodni zasladiva¢ poznat u cijelom svijetu. Osim kao prirodno sladilo, ve¢ od
davnih vremena, med je prepoznat kao ljekovito sredstvo. Prvi sacuvani podatci 0 primjeni
meda potje¢u oko 7000 - 6000 godina pr. n. e., $to znaci da je CovjeCanstvo upoznato s
medom barem 8000 - 9000 godina. Od tada su med i drugi péelinji proizvodi pratili ¢ovjeka

kroz povijest kao vijerski simbol, hrana i lijek.

Prema podrijetlu medonosnih biljaka ili medne rose, med se razvrstava na nektarni med i
medljikovac. Nektarni med se proizvodi od nektara, slatke tekucine koju izlucuju biljne
zlijezde nektarije, a moze biti monoflorni i poliflorni. Med medljikovac je proizveden od
medne rose (medljike), slatke tvari koja se javlja na crnogori¢nom i bjelogori¢nom drvecu, a

izlucevina je kukaca iz reda Homoptera.

Med je s kemijskog stajaliSta mjeSavina brojnih tvari, medu kojima se nalaze razli¢iti
ugljikohidrati, voda, organske kiseline, vitamini, minerali, proteini, aminokiseline, enzimi,
peludna zrnca i dr. Dominiraju ugljikohidrati sa udjelom 73-83%. Najzastupljeniji su fruktoza
i glukoza. Disaharidi, trisaharidi i oligosaharidi su prisutni u mnogo manjem udjelu. Voda je
drugi najzastupljeniji sastojak meda i njen se udio kre¢e izmedu 15-23%. Udio proteina i
aminokiselina u medu je mali, ali znac¢ajan zbog Sirokog spektra esencijalnih 1 neesencijalnih
aminokiselina od kojih dominira prolin. Med sadrzi male koli¢ine razli¢itih enzima medu
kojima su invertaza, dijastaza, glukoza oksidaza, katalaza i dr. Enzimi su bitni za antimikrobni
u¢inak meda, a ujedno sluze kao parametar za provjeru svjezine i stupnja zagrijavanja meda.
Med sadrzi mnogo mineralnih tvari od kojih su neki vrlo bitni za pravilnu funkciju ljudskog
organizma. Najzastupljeniji je kalij, zatim natrij, fosfor i kalcij. U medu se nalaze i male
koli¢ine vitamina: vitamini B-skupine, vitamin C, te rijetko vitamini E, A i K. Med sadrzi i

brojne organske kiseline od kojih je najzastupljenija glukonska kiselina.

Fitokemikalije potjecu iz biljaka s kojih péele skupljaju nektar ili mednu rosu, a dokazano

je kako mnoge od njih mogu povoljno utjecati na zdravlje.

Antioksidansi su velika skupina fitokemikalija koji djeluju kao hvataéi slobodnih radikala,
smanjujuci rizik od oksidacijskog stresa stanica. Antioksidansi u medu mogu biti enzimski
(katalaza i glukoza-oksidaza) i neenzimski (organske kiseline, produkti Maillardovih reakcija

aminokiseline, proteini, flavonoidi, fenoli, vitamin E, vitamin C, karotenoidi).

Flavonoidi su fitokemikalije koje imaju izrazeno antioksidacijsko djelovanje. Flavonoidi

najéeS¢e prisutni u medu su pinocembrin, apigenin, kemferol, kvercetin, galangin, krizin,
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pinobanksin, luteolin i hesperitin. NajviSe prisutan flavonoid (flavanon) je pinocembrin koji
ima antibakterijski u¢inak. Flavonoidima se pripisuju mnoga terapijska djelovanja, kao §to su

antibakterijska, protuupalna, antialergijska, antimutagena, antiviralna i antikancerogena.

U istrazivanjima antioksidacijske aktivnosti meda, najceS¢e koriStene metode su DPHH-

metoda, FRAP- metoda, ABTS- metoda i dr.

Terapijska primjena meda je raznolika. Najistrazivanije primjene meda su vezane za

njegov antimikrobni u¢inak i upotrebu meda kao sredstvo za zacjeljivanje rana.

Antibakterijski u¢inak meda se zasniva na njegovim fizikalno-kemijskim svojstvima
(visoka osmolarnost, viskoznost, pH vrijednost — Kkiselost, nizak aktivitet vode, niska
koncentracija proteina) te na kemijskim spojevima koji su u njemu prisutni (vodikov peroksid
I neperoksidne komponente). Danas se antibakterijska aktivnost meda racuna kao MIK,

najmanja koncentracija antibiotika koja inhibira rast mikroorganizama (in vitro).

Mnoge vrste rana se uspjesno tretiraju s medom. Mehanizam djelovanja se zasniva na

antimikrobnom uc¢inku, protuupalnom djelovanju te stimulaciji zacjeljivanja rana.

Med ima jaki imunostimulacijski uc¢inak temeljem aktivacije limfocita T i B. Pozitivno

djeluje na kardiovaskularni sustav regulacijom krvnog tlaka te smanjenjem masnoca u krvi.

Med sadrzava razliCite oligosaharide zbog kojih djeluje kao prebiotik. Svakodnevnim
konzumiranjem meda, regulira se rad crijeva i bitno smanjuje opasnost od pojave probavnih
smetnji, gastritisa, ¢ireva na Zeludcu i sl., $to se objasnjava antibakterijskim i protuupalnim
djelovanjem meda uz moguénost inhibiranja Zelucane kiseline. Kod pojedinaca Kkoji
nedovoljno apsorbiraju fruktozu iz meda, konzumacija meda u velikim koli¢inama moze
djelovati laksativno. Med, kao izvor glukoze u ORS-u, je skratio vrijeme oporavka djece koja
boluju od bakterijskog gastroenteritisa u odnosu na kontrolnu grupu koja je Kkoristila

standardnu terapiju ORS-a.

Med je dobar za sportaSe jer im osigurava brzi izvor energije (glukoza) te olakSava

odrzavanje razine Secera u krvi, oporavak miSica i obnovu glikogena nakon vjezbanja.

Med bi se mogao koristiti kod dijabeti¢ara kao dio ukupnih ugljikohidrata u individualnoj
dijabetickoj dijeti. U nekim istrazivanjima je dokazano da je konzumacija meda kod
dijabetesa tipa Il pomogla da se smanje komplikacije bolesti kao §to su povisen krvni tlak,
angina i dislipidemija i to usprkos trajno povisenoj razini Secera u krvi.
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Oralne lezije, kao $to su aftozni stomatitis, rekurentni herpes labialis, rekurentni intraoralni
herpes, atrofi¢ni/erozivni oralni lichen planus, oralna kandidijaza i oralna psorijaza se mogu

uspjesno lijeciti medom.
Koristenjem meda, ostvaruje se remisija ili zaustavljanje progresije o¢ne bolesti.

Medni oblozi pomazu kod pacijenata s koznim tumorima nakon $to uobicajeni pristupi,
poput terapije zracenjem, nemaju ucéinka. Postoje dokazi da med moze ublaziti nuspojave

onkoloskih tretmana.

Zasigurno naj¢eS¢e indikacije za koriStenje meda su prehlada, gripa i dje¢ji kasalj.
Dokazano je da dugoro¢no uzimanja meda djeluje imunostimulacijski i sprje¢ava nastanak

infekcije te da je med ucinkovitiji od kemijskih sirupa kod djecjeg kaslja.

Postoje znanstvena istrazivanja koja naglasavaju ucinkovitost meda kao sredstva za

poticanje sna, kod alergijskog rinitisa, anemije, kandidijaze, dermatofitoza i dr.
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8. SAZETAK
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Med je prirodni zasladiva¢ poznat u cijelom svijetu. Osim kao prirodno sladilo, ve¢ od

davnih vremena, med je prepoznat kao ljekovito sredstvo.

Fitokemikalije potjecu iz biljaka s kojih pcele skupljaju nektar ili mednu rosu, a dokazano
je kako mnoge od njih mogu povoljno utjecati na zdravlje. Antioksidansi prisutni u medu
mogu biti enzimski (katalaza, glukoza-oksidaza) i neenzimski (organske kiseline, produkti
Maillardovih reakcija, aminokiseline, proteini, flavonoidi, fenoli, vitamin E, vitamin C,
karoteonidi). Flavonoidi najces¢e prisutni u medu su pinocembrin, apigenin, kemferol,

kvercetin, galangin, krizin, pinobanksin, luteolin i hesperitin.

Med ima raznolike bioloske ucinke i terapijsku primjenu: antimikrobni u¢inak (djeluje na
sirok spektar bakterija, ukljucujuc¢i i neke multirezistentne sojeve, a ucinkovit je i kod
mikoza), zacjeljivanje rana, koristi se u gastroenterologiji kao prebiotik, kod ulkusa i
gastritisa, kao sredstvo za rehidraciju kod akutnog gastroenteritisa kod djece, sportaSima sluzi
kao brz izvor energije, kod dijabetesa smanjuje rizik od komplikacija bolesti, pozitivho
djeluje na kardiovaskularni sustav, ucinkovit je kod stomatitisa i drugih oralnih lezija, koristi
se kod razli¢itih o¢nih infekcija, pronalazi primjenu i u onkologiji. Med se moze koristiti i za

smanjenje kaslja, kod prehlade, gripe i dr.
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Honey is a natural sweetener known through the world. In addition to being a natural
sweetener, since ancient times, honey has been recognized as a healing agent. Ever since,

honey is not only used as nutrition, but also used for different indications.

Phytochemicals are derived from plants from which bees collect nectar or a delicious honey
dew, and it has been proved that many of them can benefit the health. Antioxidants present in
the honey can be enzymatic (catalase, glucose oxidase) and non-enzymatic (organic acids,
products of Maillard reactions, amino acids, proteins, flavonoids, phenols, vitamin E, vitamin
C, carotenoids ). Flavonoids present in honey are usually pinocembrin, apigenin, kaempferol,

quercetin, galangin, chrysin, pinobanksin, luteolin and hesperitin.

Today, honey is used because it's antimicrobial activity, anti-inflammatory activity, as
dressing to promote healing of wounds, burns and skin ulcers. Also, honey is used in
gastroenterology as prebiotics, antibacterial agent and rehydrating agent for the treatment of
childs gastroenteritis, antibacterial agent and healing-promoting agent for the treatment of
dyspepsia and peptic ulcers. Honey is used in sports as a quick source of energy. In diabetics,
honey has a positive impact on reducing complications. Honey has positive effects on
cardiovascular health. Stomatitis and other oral lesions can be successfully treated with
honey. Numerous reports from around the world detail the use of honey to treat
ophthalmologic disorders. Honey is also use in oncology. It may be an effective cough
suppressant. It is used because its anti-influenza viral effects, as topical antifungal agent for

the treatment of tineas etc.
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