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Według Adamsa i wsp. (2) metyloglioksal występuje 
w  nektarze nowozelandzkiego miodu manuka wraz 
z dihydroksyacetonem. Nazywane są one związkami 
1,2-karbonylowymi. Autorzy w 9 próbkach świeżego 
dojrzałego miodu manuka stwierdzili obecność od 
139 do 491 mg/kg metyloglioksalu, a  także od 1192 
do 5099  mg/kg dihydroksyacetonu. Okazało się, że 
w trakcie przechowywania tych próbek miodu w temp. 
37°C poziom metyloglioksalu na przestrzeni 30 tyg. 
systematycznie wzrastał, podczas gdy poziom dihydrok-
syacetonu jednocześnie w tym czasie malał (ryc. 1). 

Ponadto dihydroksyaceton dodany do miodu ko-
niczynowego (zawierającego 31 mg/kg metyloglioksa-
lu) w  ilości 6190 mg/kg, po 30 tyg. przechowywania 
w temp. 37°C zawierał 1107 mg/kg metyloglioksalu.

Na tej podstawie autorzy doszli do wniosku, że 
metyloglioksal w miodzie manuka, przechowywanym 
przez dłuższy okres czasu, tworzy się dodatkowo 
na skutek reakcji odwodnienia z  dihydroksyaceto-
nu (ryc. 2).

Skąd jednak w  miodzie manuka znajduje się tak 
duża zawartość metyloglioksalu w porównaniu z inny-
mi miodami nektarowymi? Dotyczy to zarówno innych 
miodów nowozelandzkich, jak i  wszystkich znanych 
miodów nektarowych na świecie.
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Badania z ostatnich lat, dotyczące wysokiej ak-
tywności antybiotycznej miodu manuka wykazały, że 
za tę właściwość odpowiedzialny jest metyloglioksal, 
związek występujący w nektarze rośliny Leptospermum 
scoparium. Na tym tle powstaje szereg pytań, a mia-
nowicie: w jaki sposób tworzy się metyloglioksal w tej 
odmianie miodu, jaka jest jego toksyczność, a także 
oddziaływanie na organizm człowieka, zarówno po 
podaniu doustnym, jak i  zastosowaniu miejscowym. 
Niniejsze opracowanie ma na celu wyjaśnienie powyż-
szych zagadnień w oparciu o dotychczasowe dane z 
piśmiennictwa.

Tworzenie się metyloglioksalu  
w miodzie manuka

Yadav i  wsp. (1) podają, że metyloglioksal jest 
produktem pośrednim w przemianie metabolicznej 
fosforanów trioz (trójwęglowych pochodnych cukrów 
prostych, m.in. glukozy i fruktozy), takich jak fosforan 
dihydroacetonu i  3-fosforan aldehydu glicerynowe-
go. Związki te powstają w  komórkach organizmów 
wyższych (roślin, zwierząt i  ludzi). Mogą one także 
gromadzić się wewnątrz komórek pod wpływem dzia-
łalności enzymów: izomerazy fosforanowej trioz oraz 
syntazy metyloglioksalowej.

Ryc. 1. Wpływ przechowywania próbki miodu manuka M165 
na tworzenie się metyloglioksalu z dihydroksyacetonu (1). 
DHA – dihydroksyaceton, MGO – metyloglioksal



173

Występowanie metyloglioksalu w miodzie manuka i jego oddziaływanie na organizm człowieka

Postępy  Fitoterapii 3/2015

Zawartość metyloglioksalu w miodzie 
manuka i innych odmianach miodu

Badania Mavrica i wsp. (3), Adamsa i wsp. (4) oraz 
Atrotta i  Henlego (5) wyraźnie wskazują, że miód 
manuka zawdzięcza swoją nienadtlenkową aktywność 
antybiotyczną (po unieczynnieniu enzymu oksydazy 
glukozy, powodującego powstawanie nadtlenku wo-
doru z glukozy) obecności metyloglioksalu.

Mavric i wsp. (3) ustalili, że zawartość metylogliok-
salu w 6 próbkach miodu manuka wynosiła od 38 do 
761 mg/kg. Adams i wsp. (4) w 49 próbkach miodu 
manuka oznaczyli poziom metyloglioksalu w  grani-
cach od 38 do 709 mg/kg. Z kolei Atrott i Henle (5) 
podają, że zawartość tego związku w  61 próbkach 
miodu manuka mieściła się w przedziale od 189 do 
835 mg/kg. Biorąc pod uwagę wszystkie badania, jako 
przeciętną wartość można przyjąć 410 mg/kg metylo-
glioksalu w omawianej odmianie miodu.

Natomiast we wszystkich innych badanych dotych-
czas odmianach miodów zawartość metyloglioksalu 
jest bardzo niska. Mavric i  wsp. (3) po przebadaniu 
50 niemieckich miodów pochodzących z obrotu handlo-
wego stwierdzili, że średnia zawartość metyloglioksalu 
wynosiła 3,1 mg/kg. Podobne wyniki otrzymali Adams 
i wsp.  (4), którzy przebadali 34 próbki miodów no-
wozelandzkich powstałych z nektaru innych roślin niż 
manuka. Poziom metyloglioksalu mieścił się w  nich 
w granicach stężeń 1,6-24 mg/kg. Średnia zawartość 
tego związku wynosiła 6,7 mg/kg. Łącznie w 84 prób-
kach innych odmian średnia zawartość metyloglioksalu 
kształtowała się na poziomie 4,9 mg/kg, tj. prawie 
84 razy niższym w porównaniu do miodu manuka.

Powstawanie metyloglioksalu w innych 
odmianach miodu i produktach 

spożywczych

Metyloglioksal w innych odmianach miodu, a tak-
że w produktach spożywczych tworzy się na drodze 
całkowicie odmiennego mechanizmu, niż ten, który 
obserwujemy w przypadku miodu manuka.

Weigel i  wsp. (6), Yadav i  wsp. (1) oraz Adams 
i wsp. (4) twierdzą, że cukry proste obecne w miodzie 
i  innych produktach spożywczych (głównie glukoza 
i  fruktoza) pod wpływem zabiegów technologicz-
nych (szczególnie ogrzewania) i długiego przechowy-
wania ulegają rozkładowi z wytworzeniem związków 
1,2-karbonylowych, takich jak glioksal, metyloglioksal 
i  3-dezoksy-glukozuloza (ryc. 4). Są to związki wy-
soce reaktywne. Mogą łączyć się z  innymi cukrami 
w  tzw.  procesie karmelizacji lub z  niektórymi ami-
nokwasami wchodzącymi w  skład białek, takimi jak 

Yadav i  wsp. (1) zaobserwowali, że niektóre 
rośliny, m.in. transgeniczny tytoń oraz różne od-
miany ryżu, pod wpływem zwiększonego zasolenia 
gleby, suszy i zimna zawierają w korzeniach, liściach 
i  pędach nadziemnych od 2 do 6 razy więcej me-
tyloglioksalu niż w  trakcie normalnych warunków 
uprawy.

Dla przykładu w  korzeniach odmiany ryżu IR64 
w  normalnych warunkach uprawy znajdowało się 
1980  mg/kg metyloglioksalu, podczas gdy w  warun-
kach zwiększonego zasolenia gleby wartość ta wzrosła 
do 8960 mg/kg, suszy – do 13730 mg/kg, a  zimna 
– do 5290 mg/kg. Uważa się, że metyloglioksal jest 
dla roślin wskaźnikiem stresu, jaki towarzyszy nie-
korzystnym warunkom ich rozwoju. Autorzy sądzą, 
że pod wpływem stresu zostaje zaburzony proces 
usuwania tego związku z rośliny, polegający na roz-
kładzie enzymatycznym metyloglioksalu za pośrednic-
twem glioksalazy I  i  II, przy współudziale zreduko-
wanego glutationu. W wyniku tego procesu powstaje  
D-mleczan (ryc. 3).

Na tej podstawie można przypuszczać, że wysoki 
poziom metyloglioksalu w miodzie manuka jest wy-
nikiem braku enzymów rozkładających ten związek 
w nektarze wytwarzanym przez kwiaty Leptospermum 
scoparium lub powstaje na drodze innych zaburzeń 
tego procesu detoksykacyjnego. Metyloglioksal usu-
wany jest z komórek roślinnych ze względu na jego 
działanie cytotoksyczne (2).

Ryc. 2. Tworzenie się metyloglioksalu w miodzie manuka na 
drodze reakcji odwodnienia dihydroksyacetonu.

Ryc. 3. Enzymatyczny rozkład metyloglioksalu zachodzący 
w tkankach roślinnych (2).
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trwało 18 tyg.). Po tym czasie okazało się, że w  su-
rowicy krwi zwierząt kontrolnych i badanych (otrzy-
mujących metyloglioksal) poziom sodu, potasu, wap-
nia, magnezu, kreatyniny, cholesterolu całkowitego, 
triglicerydów i  glukozy nie różniły się statystycznie. 
Wzrosło natomiast znacznie wiązanie tego związ-
ku do tkanki nerkowej (o  157%), wzrosło ciśnienie 
tętnicze krwi (o 41%) oraz podwyższył się wyraźnie 
poziom wapnia w  płytkach krwi (o  59%). Ponadto 
zaobserwowano znaczne obniżenie poziomu azotanów 
i azotynów (o ok. 85%) w surowicy krwi szczurów.

Golej i wsp. (10) podawali zdrowym myszom do-
żołądkowo metyloglioksal w ilości 50 mg/kg m.c. raz 
dziennie przez 20 tyg. W wyniku tego doświadczenia 
grubość błony podstawnej kłębuszków nerkowych 
wzrosła o  ok. 15%, a  ogólna zawartość kolagenu 
nerkowego podwyższyła się o  39%, co świadczy 
o  niekorzystnym wpływie tego związku na tkankę 
nerkową.

Ankrah i  Oppiah-Opong (11) toksyczność mety-
loglioksalu dla myszy oceniali na drodze podawa-
nia zwierzętom 1% roztworu wodnego tego związ-
ku  (2000  mg/kg m.c.) przez okres 2 mies. Wpływ 
długotrwałego podawania metyloglioksalu myszom 
objawiał się obniżeniem w surowicy krwi glutationu 
o  20%, a  także zdolności krwinek czerwonych do 
przeciwdziałania stresowi oksydacyjnemu.

Z  kolei badania Ghosh i  wsp. (12) nie wykazały 
żadnego toksycznego oddziaływania metyloglioksalu 
dla szczurów. Związek ten podawany w ilości 1000 mg/
kg m.c. przez 6 tyg. nie spowodował istotnych zmian 
zarówno histopatologicznych, jak i  metabolicznych 
w  odniesieniu do wątroby, nerek i  serca badanych 
zwierząt doświadczalnych.

Możliwość oddziaływania metyloglioksalu 
podawanego drogą pokarmową  

na organizm człowieka

Należy zastanowić się nad teoretycznymi dawkami 
metyloglioksalu, jakie mogą być wprowadzane do 
organizmu człowieka dziennie przy maksymalnym 
podawaniu miodu manuka o  wysokiej zawartości 
tego związku.

Przy założeniu, że człowiekowi o masie 80 kg mo-
żemy podać maksymalnie 80 g miodu manuka dzien-
nie (1 g/kg m.c.), to jeśli miód ten zawiera skrajnie 
wysoką zawartość metyloglioksalu w ilości 1000 mg/
kg, jego poziom w surowicy krwi człowieka, o ile cały 
miód wchłonie się do krwiobiegu, wyniesie zaledwie 
1 mg/kg m.c.

W świetle przytoczonych powyżej badań toksyko-
logicznych jest to stężenie znikome. Nawet uwzględ-

arginina, lizyna i cysteina, oraz lipidami zawierającymi 
związki aminowe i kwasami nukleinowymi. W trakcie 
tych procesów powstają tzw. zaawansowane końcowe 
produkty glikacji (AGES – ang. advanced glycation 
end products) oraz zaawansowane końcowe produkty 
utleniania lipidów (ALES – ang. lipoxidation end pro-
ducts). W procesie rozkładu cukrów prostych tworzy 
się także 5-hydroksy-metylofurfural.

Weigel i  wsp. (6) donoszą, że w  trakcie przecho-
wywania 21 niemieckich miodów wielokwiatowych 
w temp. 35-45°C przez 70 dni średnia zawartość wy-
mienionych produktów rozkładu cukrów prostych wy-
nosiła: glioksalu – 1,7 mg/kg, metyloglioksalu – 2,4 mg/
kg, 3-dezoksy-glukozulozy – 180 mg/kg i 5-hydroksy- 
-metylofurfuralu – 2,2 mg/kg.

Metyloglioksal występuje także w niektórych prze-
tworzonych produktach spożywczych i napojach. Hay-
ashi i Shibamoto (7) stwierdzili jego obecność w róż-
nych postaciach kawy naturalnej (23-45 mg/kg), kakao, 
herbacie, odtłuszczonym mleku i sosie sojowym (0,7-
7,6 mg/kg), a także napojach gazowanych (cola, piwo 
–  0,2-0,8 mg/l), sokach owocowych  (0,04-0,11  mg/l) 
oraz syropie klonowym (2,5 mg/l). Revel i Bertrand (8) 
związek ten wykryli ponadto w  winie czerwonym 
w  stężeniach od 0,1 do 0,4 mg/l. W porównaniu do 
miodu manuka są to jednak wartości od kilkunastu 
do kilkuset razy niższe.

Toksyczność metyloglioksalu dla zwierząt 
doświadczalnych

Liczne badania wskazują, że metyloglioksal po-
dawany drogą pokarmową zwierzętom doświadczal-
nym, nawet w stosunkowo dużych dawkach i przez 
długi okres czasu, nie odznacza się zbyt dużą tok-
sycznością.

Vasdev i wsp. (9) podawali metyloglioksal szczurom 
w wodzie do picia w stężeniu 0,2% (250 mg/kg m.c.) 
przez pierwsze 5 tyg., w stężeniu 0,4% (500 mg/kg m.c.) 
przez następne 5 tyg. i  w  stężeniu 0,6%  (750  mg/
kg m.c.) przez ostatnie 8 tyg. (łącznie doświadczenie 

Ryc. 4. Związki 1,2-dikarbonylowe występujące w innych mio-
dach odmianowych i przetworzonej żywności (6).
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Natomiast publikacja Kamaratosa i wsp. (21) do-
wodzi, że stosowanie opatrunków z  miodu manuka 
w  przypadkach owrzodzeń cukrzycowych stóp daje 
bardzo korzystne efekty, lepsze i szybciej osiągane niż 
w przypadku opatrunków konwencjonalnych, włącza-
jąc w to chorych, którzy przez długi czas leczeni byli 
za pomocą wszystkich dostępnych środków. Okazało 
się, że średni czas leczenia 32 pacjentów z owrzodze-
niami cukrzycowymi typu neurogennego opatrunkami 
z miodu manuka wynosił 31 dni, natomiast leczenie 
31 pacjentów z tymi samymi zmianami chorobowymi 
przy użyciu opatrunków konwencjonalnych trwało 
średnio 43 dni, tj. o 11 dni (38,7%) dłużej.

W świetle powyższych danych leczenie ran cukrzy-
cowych stóp i podudzi za pomocą opatrunków z mio-
du manuka jest dyskusyjne. Zagadnienie to wymaga 
zatem dalszych badań biologicznych i klinicznych.
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niając fakt, że myszy i  szczury są 10-krotnie mniej 
wrażliwe od człowieka na substancje toksyczne, to 
i tak stężenia maksymalne, jakie osiąga się w surowicy 
krwi przy przyjmowaniu miodu manuka, będą bardzo 
małe w stosunku do dawek podawanych w doświad-
czeniach toksykologicznych zwierzętom doświadczal-
nym (25-200 mg/kg m.c.).

Biorąc pod uwagę tylko niewielkie oddziaływanie 
toksyczne metyloglioksalu podawanego w powyższych 
dawkach zwierzętom doświadczalnym przez długi 
okres czasu (5-20 tyg.), można przyjąć, że stosowanie 
drogą doustną miodu manuka zawierającego nawet 
duże ilości metyloglioksalu jest całkowicie bezpiecz-
ne i  nie niesie ze sobą niebezpieczeństwa działań 
ubocznych.

Sytuacja kształtuje się jednak zupełnie inaczej 
u chorych na cukrzycę II stopnia, u których metylo-
glioksal wytwarzany jest w trakcie procesu chorobo-
wego przeciętnie w ilości ok. 30 mg/l krwi (13). Jeśli 
założyć, że taki chory będzie przyjmował raz dziennie 
miód manuka zawierający 1000 mg/kg metyloglioksa-
lu, to podanie go w ilości 1 g/kg m.c. spowoduje do-
datkowe podwyższenie poziomu tego związku we krwi 
o ok. 12 mg/l, a to może spowodować zaburzenia jego 
detoksykacji w organizmie i pogłębienie choroby.

W tym kontekście podawanie miodu manuka cho-
rym na cukrzycę II stopnia wydaje się niewskazane, 
ponieważ może stanowić zagrożenie dla ich stanu 
zdrowia.

Oddziaływanie metyloglioksalu w trakcie 
leczenia miodem manuka  

ran cukrzycowych

Opinie na temat leczenia za pomocą miodu manuka 
ran cukrzycowych stóp i podudzi są podzielone.

Majtan (14) wypowiada się w  tym względzie kry-
tycznie. Powołując się na badania kliniczne Gethin 
i Cowmana (15), obejmujące leczenie miodem manu-
ka różnego typu ran stóp i podudzi, uważa on, że miód 
tej odmiany nie nadaje się w pełni do tego celu.

Potwierdzeniem tych przypuszczeń mogą być prace 
dotyczące wpływu na rany cukrzycowe metyloglioksalu 
oraz jego połączeń z  aminokwasami wchodzącymi 
w  skład białek, lipoprotein i  kwasów nukleinowych, 
tzw. zaawansowanych końcowych produktów glika-
cji (AGEs). Mogą one obniżać odporność immuno-
logiczną, pobudzać procesy miażdżycowe, powodować 
niedokrwienie, utrudniać powstawanie nowych naczyń 
krwionośnych, zmniejszać elastyczność istniejących 
naczyń oraz działać prozapalnie (pobudzając two-
rzenie się w tkankach mediatorów stanu zapalnego), 
utrudniając tym samym gojenie się ran (16-20).
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