©Borgis
Anna Hering, *J. Renata Ochocka

Mangiferyna — naturalnie wystepujacy polifenol
o wlasciwosciach antyoksydacyjnych

Katedra i Zaktad Biologii i Botaniki Farmaceutycznej, Wydziat Farmaceutyczny,

Gdanski Uniwersytet Medyczny

Kierownik Katedry: prof. dr hab. J. Renata Ochocka

MANGIFERIN A NATURAL POLYPHENOL
WITH ANTIOXIDANT PROPERTIES

SUMMARY

Mangiferin is a natural C-glucosylxanthone widely distributed
in unrelated angiosperm families and ferns. The main source of
mangiferin is mango tree (Mangifera indica, L. Anacardiaceae),
were occurs in different organs with the highest concentration in
stem bark and leaves. Plants with significant mangiferin content
are traditionally used for medicinal purposes in tropical and
subtropical regions. Mangiferin as a strong antioxidant, is prob-
ably responsible for many pharmacological activities which may
support its numerous regional uses in folk medicine. According to
researches from last years, mangiferin is highly reactive metabolite
with mechanism of action similar to most flavonoids, which is
based on defense of cells and its macromolecules against oxida-
tive stress. Reported health-promoting properties of mangiferin
include: antioxidant, radioprotective, antitumor, immunomodu-
latory, anti-allergic, anti-inflammatory, antidiabetic, lipolytic,
antibone resorption, monoamine oxidase inhibiting, antiviral, an-
tifungal, antibacterial and antiparasitic action. Nowadays, natural
products play a dominant role in the modern lifestyle based on
fitomedicine. It is proved that systematical use of antioxidants both
as dietary supplement and as ingredient to sunscreen lotion, may
prevent from cellular high free radicals concentration and slow
down progression of diseases related with oxidative stress.
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W ostatnich latach znaczaco wzrosto zaintereso-
wanie naturalnymi zwiazkami o dzialaniu antyok-
sydacyjnym. Uwage naukowcéw skupiaja zwiazki
polifenolowe, zdolne do neutralizacji reaktywnych
form tlenu. Jednym z takich metabolitéow wtérnych
jest mangiferyna (ryc. 1), zwigzek polifenolowy, zali-
czany do grupy ksantonéw. Podczas gdy wystepowanie
ksantonéw ogranicza si¢ do kilku rodzin, wystepo-
wanie mangiferyny jest znacznie szersze i obejmuje
kilkanascie rodzin. Mangiferyna czesto wystepuje
w towarzystwie homo- i izo-mangiferyny, metabolitow
rowniez dziatajacych antyoksydacyjne.

Najwyzsze stezenia mangiferyny odkryto w korze
i liSciach gatunkow Mangifera indica 1L, Mangifera
zeylanica, rodzina Anacardiaceae (1, 2), znaczne iloSci
mangiferyny wystepuja rowniez w gatunkach z rodzaju

Cyclopia, rodzina Fabaceae (3). Czgsto spotykana jest
w rodzinie Gentianaceae, w rodzaju Swertia, Gentiana
oraz w gatunkach Tripterospermum taiwanense, Can-
scora decussata, Fagraea blumei, Gentianopsis i Hoppea
dichotoma (4-10).

Uznana réwniez zostata za gléwny aktywny sktadnik
ktacza Anemarrhena asphodeloides, rodzina Liliaceae
(11). Mangiferyna czesto spotykana jest w rodzaju
Hypericum L., rodz. Hypericaceae, gdzie zostala zidenty-
fikowana w 26 z 36 badanych gatunkéw (12). Kolejnym
przedstawicielem rodz. Hypericaceae zawierajacym
mangiferyne jest Cratoxylum cochinchinense (13).

W rodzinie Melianthaceae, w rodzaju Bersama,
obejmujacym cztery gatunki, mangiferyna obecna
jest w trzech: B. abissinica, B. engleriana i B. yan-
gambiensis (14-16). Interesujecym faktem jest obec-
no$¢ mangiferyny w dzikim gatunku kawy Coffea
pseudozanguebarie, ktory jest jedynym gatunkiem z
rodziny Rubiaceae zawierajacym w swoim skladzie
ten zwigzek (17).

Stwierdzono wystepowanie mangiferyny w gatun-
kach endemicznych, wystepujacych w réznych rejo-
nach $wiata; w Iris Nigricans (Iridaceae), wystgpujacym
w Palestynie (18); w Hibiscus liliastrum (Malvaceae),
endemicie wystepujacym na Madagaskarze (19); w en-
demicznych gatunkach z rodzaju Polygala, np. Polygala
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Ryc. 1. Struktura mangiferyny: (C-2 B-D-glukopyranozyl-1, 3,
6, 7-tetrahydroksyksanton).
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hongkongensis Hemsl (Polygalaceae), wystepujacych
w Chinach (20).

Obecno$¢ mangiferyny odnotowano réwniez w
rodzinach: Thymelaeaceae w Gnidia involucrata (21),
w Aphloiaceae, w Aphloia theiformis (22), w Bomba-
caceae, w Bombax ceiba L. (23), w Hippocrateaceae,
w Salacia reticulata (24) i w Bignoniaceae, w rodzaju
Arrabidaea (25).

Wystepowanie mangiferyny w gatunkach znacznie
odleglych od siebie taksonomicznie, wskazuje na fakt,
ze ten wtérny metabolit najprawdopodobniej pelni
u roslin funkcje adaptacyjna do warunkow srodowi-
skowych (26-28). Doniesienia wskazuja, ze mangife-
ryna odpowiedzialna jest za ochrone gatunkéw przed
r6znymi formami statycznego i dynamicznego stresu,
m.in. uodparnia rosling na patogeny oraz chroni przed
promieniowaniem UV (29, 30).

Wiasciwosci chemiczne mangiferyny

Mangiferyna (ryc. 1), C19H18011, C-2 B-D-
-glukopyranozyl-1,3,6,7-tetrahydroksyksan-ton, wyste-
puje w postaci C-glikozydu z glukoza w pozycji 2. Masa
molowa tego zwigzku wynosi 422,33 g/mol. W stanie
stalym jest bezbarwnym amorficznym proszkiem.

Mangiferyne charakteryzuja dwie funkcje jonizuja-
ce (pKa, 7,5 oraz 12,2), spektrum UV jest zalezne od
pH i przy pH 4 wystepujg maksima: A__ 317364 nm,
aprzy pH9 -2 _ 309 nm (31).

Toksyczno$¢ magniferyny wynosi: LD50 — 365 mg/kg
(dootrzewnowo, na szczurach) (32).

Mangiferyna, uznawana za bardzo aktywny meta-
bolit, wykazuje podobny do wigkszosci flawonoidéw
mechanizm dziatania oparty na zdolnoSci ochrony
komorki i jej makroczasteczek przed stresem oksyda-
cyjnym (9). Mangiferyna wykazuje réwniez wtasciwosci
przeciwwirusowe, przeciwgrzybicze, przeciwbakteryjne
oraz przeciwpasozytnicze. To wielorakie dziatanie
moze uzasadniac fakt, ze surowce roslinne zawierajace
mangiferyne sa stosowane od wiekéw w tradycyjnej
medycynie ludowej w regionach tropikalnych (9, 33).

Mechanizm bioaktywnosci mangiferyny

Bioaktywno$¢ mangiferyny jest w znacznej mierze
uzalezniona od jej zdolnosci do zapewnienia ochrony
komorek przed stresem oksydacyjnym. Zasugerowany
przez Ghosal i Rao (34) mechanizm dziatania man-
giferyny, opiera si¢ na prawdopodobnej zdolnosci
akceptorowej dla wolnych rodnikéw (ang. radical
captodative agent). Biologicznie aktywny antyoksydant
obecny nawet w niskim stezeniu, znaczaco opdznia lub
catkowicie zapobiega oksydacji istotnych biologicznie
makroczasteczek, takich jak DNA, czy lipidy bton
komodrkowych. Mangiferyna (1) (ryc. 2) wykazuje

dzialanie antyoksydacyjne na wielu poziomach cyklu

oksydacyjnego. W przypadku peroksydacji lipidow

bton komoérkowych:

a) obniza stezenie nagromadzonego O,, generujac
rodniki fenoksylowe w obrebie pierScienia kate-
cholowego (2) (ryc. 2);

b) wiaze jony metali (Fe?*?*) formujac z nimi kom-
pleksy mangiferyna-zelazo, zwanymi takze kom-
pleksami metal-ligand (3) (ryc. 2), sa one na tyle
stabilne, ze zapobiegaja generacji wysoko szko-
dliwego dla tkanek rodnika -OH oraz/lub grup
oksy-zelazowych;

¢) wplywa na rozpoczecie tancuchowej polimery-
zacji poprzez interakcje z reaktywnymi formami
tlenu (RTF), co prowadzi do utworzenia stabo-
reaktywnego rodnika oksy-zelazowego ,,zamyka-
jacego” rodnik tlenowy (4) (ryc. 2). Rodnik oksy-
-zelazowy dziata jako staby induktor polimery-
zacji monomeru winylowego metylometakrylanu
(MMA). Tak wygenerowany kompleks rodniko-
wy zawiera polarna grupe koficzaca (mangiferyna
-Fe’*-0-) dziatajaca jako terminator tancuchowy
przez oksydacje drugiej grupy koficowej polime-
ru z rodnikiem weglowym, generujac polimer o
niskim ciezarze czasteczkowym mangiferyna-Fe-
-PMMA (mangiferyna-Fe-polimetylometakry-
lan) (5) (ryc. 2);

d) zmiata lipidowe rodniki (peroksy/alkoksy), dzieki
czemu zabezpiecza przed ciaglym uwalnianiem
wodoru z lipidéw komdrkowych;

e) podtrzymuje komorkowa réwnowage oksydant —
antyoksydant (via 1<>2) (ryc. 2) (34).

W prawidlowo funkcjonujacym organizmie wyste-
puje rownowaga pomiedzy reakcjami redoks. Mangi-
feryna i jej stabilizowany rezonansem rodnik fenok-
sylowy (2) (ryc. 2), moze wspomagac utrzymanie in
vivo pozadanej rownowagi oksydant <> antyoksydant
poprzez reakcje zachodzace pomiedzy zwiazkami
314 (ryc. 2). Warunkuje to formowanie si¢ kom-
pleksu mangiferyna-Fe-PMMA — polimer (5) (ryc. 2)
(34). Ponadto, efektem aktywnoSci mangiferyny sa jej
niskoczasteczkowe kompleksy, przedstawiane jako
zwiazki 6 1 7 (ryc. 2) (34).

Dodatkowo reakcje mangiferyny zbadano za po-
moca pulsacyjnej radiolizy z r6znymi rodnikami,
zaréwno utleniajacymi, jak i redukujacymi: "OH,
N3 i CCLO,". Pod wptywem badanych rodnikéw
(ryc. 3), mangiferyna ulega przemianie do dwodch
rodnikéw fenoksylowych (odpowiednio A_ =390
oraz A_ =470 nm), podlegajacym wzajemnym
przemianom rodnik-rodnik. Drugi rodnik reaguje z
askorbinatem, dzigki czemu dochodzi do regeneracji
mangiferyny (31).
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Ryc. 2. Mechanizm dziatania mangiferyny (34).
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Ryc. 3. Rodniki fenoksylowe obserwowane po reakceji pomiedzy
mangiferyng a N3°. Rodniki fenoksylowe: A —A__ =390 nm,
B-2_, 470 nm (31).

Dziatanie antyoksydacyjne mangiferyny

Ochronne, antyoksydacyjne wtasciwo$ci mangifery-
ny zostaly zbadane i przyréwnane do znanych antyok-
sydantéw: witaminy C, witaminy E oraz B-karotenu w
badaniu in vivo prowadzonym na myszach (35).

Po podaniu myszom (0,1 wg) 13-octanu-12-O-
-tetradekanoiloforbolu (TPA), ktéry indukuje oksy-
dacyjne zmiany w surowicy, watrobie i mdzgu oraz
dodatkowo stymuluje produkcje RFT w makrofagach
otrzewnowych, oceniono aktywno$¢ antyoksydacyj-
nych enzymoéw: dysmutazy ponadtlenkowej — SOD,
peroksydazy glutationowej — GPx oraz poziom bio-
markeréw: oksydacji protein, catkowitej zawartoSci
biatkowych grup sulfhydrylowych-TSH, markeréw
peroksydacji lipidéw — LP, malondialdehydu — MDA,
oraz 4-hydroksyalkenéw — 4HA. Dodatkowo obser-
wowano stopien fragmentacji nuklearnego DNA oraz
poziomy redukcji H,O, i cytochromu c. W zaleznoSci
od podanej dawki, wykazano, ze mangiferyna ma
warto$¢ ochronna poréwnywalna do B-karotenu oraz
w wiekszoSci przypadkdéw wyzsza w poréwnaniu do po-
zostalych badanych antyoksydantow, wzgledem TSH,
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LP, fragmentacji DNA, poziomu redukcji cytochromu
¢, a takze H,O,. Mangiferyna nie wykazata natomiast
wplywu na aktywnos$¢ GPx (35).

Mangiferyna wykazuje site dziatania antyoksydacyj-
nego bardzo zblizong do rutyny. WyraZnie zauwazalne
jest réwniez w obu zwigzkach podobienstwo mecha-
nizmu dziatania antyoksydacyjnego, uwarunkowane
udziatem w reakcjach redoks fragmentu katecho-
lowego. Te podobienstwa, rutyny (flawonoid) oraz
mangiferyny (ksanton), moga wskazywac na biogeneze
mangiferyny bardziej zblizong do flawonoidéw niz
do ksantonéw (16, 34). Potwierdzeniem powyzszej
teorii moze by¢ znacznie szerszy zakres wystgpowania
mangiferyny w poréwnaniu do ksantonéw, o czym
wspomniano we wstepie.

W badaniu na szczurach Muruganandan i wsp. (36)
wykazali, Ze mangiferyna znaczaco obniza poziom ma-
lonaldehydu (MDA), markera peroksydacji lipidow,
ktérego stezenie pod wptywem stresu oksydacyjnego
gwaltownie wzrasta w réznych tkankach, np. sercu,
nerkach, erytrocytach. Autorzy (36) dowiedli, ze za-
stosowanie mangiferyny stanowi skuteczna ochrone
tych tkanek przed zniszczeniami spowodowanymi
przez RFT.

RFT oraz reaktywne rodniki azotowe RNS (ang.
Reactive Nitrogen Species) odgrywaja gtéwng role w
przebiegu wielu proceséw komdrkowych, wpltywaja na
aktywnos$¢ leukocytéw, zaangazowane sa roéwniez w
niszczenie drobnoustrojéw patogennych. Réwnowaga
pomiedzy NO i O* jest niezwykle istotna w etiologii
stanéw patologicznych, takich jak: miazdzyca, choroba
niedokrwienna, zmiany neurodegeneracyjne oraz w
chorobach nowotworowych (37). Dowiedziono, ze
mangiferyna jest zdolna do modulacji funkcjonowania
szczurzych makrofagéw poprzez czeSciowa inhibicje
chemotaksyjnej migracji, aktywnosci fagocytotycznej
oraz produkcji RFT i RNS (38).

Na generacje rodnikéw wewnatrzkomérkowych
wplywa znaczaco aktywno$¢ oksydazy ksantynowej —
XO (xanthine oxidase) enzymu, ktory katalizuje formo-
wanie si¢ O°~ i H,0, z tlenu i ksantyny/hipoksantyny
(39, 40). Leiro i wsp. (39) dowiedli, ze mangiferyna
nie wplywa bezposrednio na aktywnos$¢ XO, co po-
twierdza, ze polifenol ten likwiduje generacje RFT
gtéwnie poprzez zmiatanie O?~. Wynikaé to moze z
faktu, ze mangiferyna ma wtasciwosci nie tylko anty-
oksydacyjne lecz takze kompleksujace jony Fe3* (41).
Powstaly kompleks mangiferyna -Fe** zabezpiecza
tym samym jon Fe** przed redukcja do Fe?*, dzieki
czemu ochrania lipidy przed ich peroksydacja oraz
ogranicza straty potencjatéw w btonie mitochondrial-
nej. W efekcie ograniczeniu ulega ucieczka elektro-
néw w mitochondriach i generacja RTF na skutek

rozprzegnigcia taficucha oddechowego (oksydatywnej
fosforylacji substratow).

Proces generacji wolnych rodnikéw jest potego-
wany przez wyzej wspomniana aktywacje oksydazy
ksantynowej XO, uaktywnionej przez obecnos¢ Ca?*
w cytozolu i rosnace stezenie ksantyny powstajacej w
wyniku gwattownego katabolizmu ATP do adenozyny.
Mangiferyna redukuje wewnatrzkomérkowy wyplyw
Ca?* poprzez ograniczenie zwickszonej aktywnosci
receptorow glutaminowych (42) i hamowanie napty-
wu jonoéw wapnia do komorki na skutek aktywacji
ekscytotoksycznych stymulatoréw indukujacych for-
mowanie si¢ RFT poprzez aktywacje fosfolipaz, syn-
tazy tlenku azotu oraz przez zaburzenie normalnego
funkcjonowania mitochondriow (43). Mangiferyna
wykazuje zdolno$¢ zmiatania rodnika O?~, za ktérego
produkcje w komorce sa odpowiedzialne nie tylko
procesy oddychania mitochondrialnego, lecz takze
aktywno$¢ oksydaz — NADH-NADPH zwigzanych
z blona. Rajendran i wsp. (44), udowodnili réwniez,
ze mangiferyna odpowiada za utrzymanie rownowagi
pomiedzy enzymami SOD, katalaza oraz GSH, ktore
maja kluczowa role w komdrkowych mechanizmach
obronnych w walce z uszkodzeniami spowodowanymi
przez RFT.

Opisane dzialanie mangiferyny wskazuje, ze ten
polifenol dziata protekcyjnie na tkanki poddawane
stresowi oksydacyjnemu.

Wplyw na generacje tlenku azotu

Tlenek azotu NO jest krotko zyjacym rodnikiem
gazowym, pelniacym réznorodne funkcje, m.in. roz-
szerza naczynia, bierze udzial w neurotransmisji, ma
zdolno$¢ niszczenia komoérek nowotworowych oraz
bakteryjnych (45). NO jest wytwarzany w znacznej
ilosci przez makrofagi. Mangiferyna wykazuje zdol-
no$¢ do hamowania wytwarzania NO w szczurzych
makrofagach (38) poprzez mechanizm hamowania
ekspresji genu odpowiedzialnego za aktywnoSc¢ syntazy
NO (iNOS). Do gtéwnych czynnikéw majacych wplyw
na indukcje ekspresji iNOS w makrofagach i innych
komorkach naleza lipopolisacharydy i cytokiny, takie
jak IL-1(interleukina-1), IFN-y (interferon-gamma) i
TNF-o (czynnik martwicy nowotworu). Dowiedziono,
ze mangiferyna jest jednym z inhibitoréw produkcji
TNF-o (39). Pozostatymi inhibitorami iNOS jest wiele
cytokin, m.in. TGF-B, ktérej izoformy hamuja iNOS
w makrofagach, nerkach oraz komérkach miedni
gladkich naczyn krwiono$nych. TGF-f dziata w aktyw-
nych makrofagach jako czynnik immunomodulujacy
oraz hamujacy ich zdolnoSci do wytwarzania NO
(46). Mangiferyna podnosi poziom TGF-3 mRNA w
obwodowych makrofagach (39). Interakcje pomigdzy
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iNOS i TGF- moga stanowi¢ gtéwny mechanizm
odpowiedzialny za homeostaze u ssakow, co moze
mie¢ duze znaczenie w leczeniu choréb zwigzanych z
dhugotrwala nadprodukcja NO. Wiele badan wskazuje
na TGF-B jako na czynnik hamujacy rozwdj nowo-
tworéw tkanki nabtonkowej oraz jako na supresor
powstawania miazdzycy w naczyniach krwiono$nych.
Zmiany w ekspresji genu TGF-f3 moga powodowad
stany patologiczne, takie jak choroby autoimmunolo-
giczne, czy choroba wieficowa (46-48).

Mangiferyna jest czasteczka o silnych wtasciwo-
Sciach zmiatajacych rodnik O?~ bez wplywu na ak-
tywnoS$¢ enzymu oksydazy ksantynowej, odpowie-
dzialnego za generacj¢ O*~. Wyniki te wskazuja na
znaczenie mangiferyny w leczeniu zmian o podiozu
immunopatologicznym, charakteryzujacych si¢ nad-
produkcja NO/O?*, takich jak stany zapalne, miaz-
dzyca lub szok septyczny (39). Z punktu widzenia
dziatania antyoksydacyjnego, mangiferyna moze by¢
tez uzyteczna w zapobieganiu kancerogenezie. Jej
stymulujacy efekt na TGF-f, hamujacy generacje cy-
tokin (49), moze znalez¢ zastosowanie w blokowaniu
rozwoju nowotworu oraz w ochronie przed chorobami
autoimmunologicznymi.

Kompleksowanie zelaza

Aktywno$¢ antyoksydacyjna mangiferyny in vitro
jest zwiazana nie tylko ze zmiataniem wolnych rodni-
kéw, lecz takze z jej whasciwosciami kompleksujacymi
zelazo. Zdolno$¢ ta, uznana zostala za jeden z pod-
stawowych mechanizméw chronigcych mitochondria
watrobowe przed cytrynianem zelaza (Fe**), induku-
jacym peroksydacje lipidow (41). Zwiazki chelatujace
zelazo, takie jak mangiferyna, moga mie¢ znaczenie
w walce z oksydacyjnymi uszkodzeniami spowodo-
wanymi nadmierna dystrybucja zelaza. Metabolizm
mangiferyny prowadzi do rozpadu wiazaf C-C we
fragmencie glukozy, w efekcie czego powstaje aktywny
metabolicznie norantyriol o silnych witasciwosciach
kompleksujacych zelazo (34, 50). Ponadto mangife-
ryna ochrania bton¢ mitochondrialng przed peroksy-
dacja lipidéw poprzez utrwalanie i wzmacnianie ich
struktury, najprawdopodobniej poprzez usunigcie Fe?*
z kompleksu Fe** z cytrynianem, formujac niestaly
kompleks pomiedzy nimi. Dochodzi do utlenienia
Fe?* do Fe’* i powstania bardziej stabilnego zwiazku
Fe’*, ktory nie jest juz zdolny ani do zapoczatkowania,
ani do kontynuacji peroksydacji lipidéw mitochon-
drialnych. Kompleks mangiferyna-Fe’* ogranicza
redukcje Fe** do Fe?*, jednocze$nie powstrzymujac
nagromadzenie si¢ Fe’* w organizmie (41).

Na skutek oksydacji mangiferyny powstaja jej po-
chodne uwrazliwiajace btone mitochondrialna na

indukowana wapniem, tzw. przej$ciowa przepuszczal-
nos¢. Proces ten kojarzony jest ze Smiercia komorki
na skutek apoptozy lub nekrozy (51). W zwigzku
z tym produkty oksydacji mangiferyny bylyby bar-
dzo skuteczne, gdyby kumulowaly si¢ w komdrkach
zmienionych nowotworowo, w ktérych dochodzi do
nadprodukcji RFT i gdzie apoptoza spowodowana
zwiekszona, przejSciowa przepuszczalnos$cia mito-
chondrialng, mogtaby stanowi¢ obrone komorkowa
organizmu przed nadmierng generacja RFT (52).

Dziatanie radioochronne

Promieniowanie jonizujace oddziatywujace na
zywe komorki i tkanki powoduje absorbcje energii
przez bioczasteczki, co moze doprowadzi¢ do roze-
rwania wigzan chemicznych oraz jonizacji innych
bioczasteczek. Mangiferyna, ktéra jest sktadnikiem
wielu surowcéw roslinnych stosowanych w lecznic-
twie i dietetyce, m.in. powszechnie stosowanych pro-
duktéw z mangowca, wykazata dzialanie ochronne
w stosunku do hodowli tkankowych ludzkich limfo-
cytow obwodowych — HPBLs (ang. Human Periphe-
ral Blood Limphocytes), narazonych na ekspozycje
promieniowania jonizujacego. Mangiferyna nie tylko
zmniejszala wplyw promieniowania jonizujacego, lecz
takze zwigkszata przezywalno$¢ limfocytéw w trakcie
ekspozycji. Podobne dziatanie uzyskano w przypadku
naswietlania szpiku kostnego (53). Zastosowanie
zwiazkéw o wilaSciwoSciach neutralizujacych RFT,
takich jak mangiferyna, przed ekspozycja na dziata-
nie promieniowania jonizujgcego, moze zmniejszy¢
jego szkodliwe dzialanie na zdrowe komorki. Jest to
szczegoblnie istotne w przypadku uzycia promienio-
wania jonizujacego w celach diagnostycznych oraz
w terapii nowotworowej, w celu destrukcji komdrek
rakowych charakteryzujacych si¢ zdolnoscia do nie-
kontrolowanych podziatow. Mencovic i wsp. (54) w
badaniach in vitro oraz ex vivo przeprowadzonych na
grupie ochotnikéw dowiodl, ze mangiferyna hamuje
cytotoksyczne dzialanie promieniowania jonizujace-
go (w dawce 6 i 8 Gy) tylko w przypadku ludzkich
komoérek PBMC (ang. Peripheral Blood Mononuclear
Cells) bedacych w stanie spoczynku, nie pobudzonych
do proliferacji. Dodatkowo autorzy analizujac wptyw
promieniowania na przezywalno$¢ naswietlanych
komoérek stwierdzili, ze dziatanie ochronne bylo
widoczne po zastosowaniu wyzszych dawek promie-
niowania.

Biodostepnos¢

Spelnienie ponizszych czterech warunkéw che-
micznej struktury mangiferyny warunkuje jej wysoka
biodostepnos¢ po spozyciu doustnym (55):
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Masa czasteczkowa ponizej 500 Da (C ,H,,O,));

2. Mniej niz 5 donorowych grup funkcyjnych dla
wiazah wodorowych;

3. Mniej niz 10 akceptorowych grup funkcyjnych dla
wiazah wodorowych;

4. Wartos¢ log P wynoszaca mniej niz + 5 (log P,

1+ 2,73) (52).

giferin®

Oprocz opisanego powyzej dziatania mangiferyny,
wykazano rowniez jej aktywno$¢: radioochronng (53),
przeciwnowotworowa (8), przeciwalergiczna (56),
heaptoochronna (57), przeciwzapalna (58 ), immu-
nomodulujacg, immunostymulujaca (39), przeciwcu-
krzycowa (59, 60) oraz lipolityczna (61). Dodatkowo
mangiferyna zapobiega resorpcji kostnej (62, 63), a
takze hamuje oksydacj¢ monoamin (64). Stwierdzono
takze zdolno$¢ mangiferyny do przenikania przez ba-
riere krew —mozg (65), przez co dziata ona ochronnie
na komorki moézgowe.
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