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РЕЗЮМЕ
Лечебното използване на гъби има много дълга традиция в азиатските страни, докато използва-

нето им в западните страни постепенно се увеличава в последните десетилетия. Някои от проуче-
ните гъби са едни от най–мощните стимулатори и модулатори на имунната система. Техните лечебни 
свойства се ценят високо и са обект на множество изследвания. Те понижават холестерола, подпома-
гат здравословното отслабване и спомагат за контрол над диабета. Ползите от тях са щателно про-
учени и документирани. Най-много внимание привличат техните противоракови свойства. Има много 
гъби с мощни противоракови свойства, но най-добри резултати се получават при употреба на препа-
рати, съдържащи екстракти от повече от един вид гъби. Някои от проучванията показват, че полиза-
харид е главният компонент с противотуморен ефект.

Молекулното тегло, степента на разклоняване, броят на заместителите, както и ултраструкту-
рата, включително наличие на единични и тройни спирали, значително повлияват биологичните ак-
тивности на бета-глюканите. По-високата антитуморна активност изглежда е корелирана с по-ви-
сокото молекулно тегло, по-ниско ниво на разклоняване и по-голямата разтворимост във вода на 
бета-глюканите.

Ключови думи: противотуморна активност, екстракт от гъби, имуномодулатор, адювантна 
терапия, бета-глюкан

ABSTRACT
The curative use of mushrooms has a long tradition in Asian countries, whereas their use in the Western 

countries has gradually increased in recent decades. Some of the studied mushrooms are among the most powerful 
stimulators and modulators of the immune system. Their healing properties are highly valued and subject to many 
studies. They lower cholesterol, help reduce weight loss, and help control diabetes. Their benefits are thoroughly 
researched and documented. Most attention is attracted by their anticancer properties. There are many 
mushrooms with powerful anticancer properties, but the best results are obtained with the use of preparations 
containing extracts from more than one type of fungus. Some studies have shown that polysaccharide is the main 
component with an antitumor effect.

The molecular weight, branching rate, number of substitutions as well as ultrastructure, including the presence 
of single and triple helices significantly affect the biological activities of beta-glucans. Higher antitumor activity 
appears to be correlated with higher molecular weight, lower branching, and greater water-soluble beta-glucans.

Keywords: antitumor activity, mushroom extract, immunomodulator, adjuvant therapy, beta-glucan
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ни, микроелементи, минерали, витамини и др.), 
някои добре познати лекарствени гъби, като 
шийтаке (Lentinula edodes), мейтаке (Grifola 
frondosa), рейши (Ganoderma lucidum), корди-
цепс (Cordyceps sinensis), агарикус (Agaricus 
blazei Murill), кориолус (Coriolus versicolor), 
херициум (Hericium ericinaceus), полипо-
рус (Polyporusus umbellatus), аурикулария 
(Aricularia polytricha) и копринус (Coprinus 
comatus) съдържат полизахариди (бета-глю-
кани), които стимулират имунната система 
на организма да атакува раковите клетки. Из-
следвания са показали, че екстракти от тези 
гъби предотвратяват развитието на тумори и 
поява на рецидиви. Има много гъби с мощни 
противоракови свойства, но най-добри резул-
тати се получават при употреба на препарати, 
съдържащи екстракти от повече от един вид 
гъби. Различни източници сочат, че в повече от 
700 болници и клиники в Япония се използват 
формули с лекарствени гъби (52). 

Полизахаридите са полимерни въглехи-
драти, образувани от повтарящи се единици 
(моно- или дизахариди), свързани чрез гли-
козидна връзка. Често са линейни, но могат 
да бъдат и разклонени. Полизахаридите имат 
най-голям потенциал за структурно разноо-
бразие и съответно голям капацитет за биоло-
гична информация. Основно в състава на гъ-
бите са представени бета (1,3) глюкани, дока-
то растенията съдържат бета (1,4) глюкани. 
Бета-глюканите са естествен модулатор на 
имунната система, като всяка гъба има харак-
терни бета-глюкани, притежаващи специфичен 
механизъм на действие. Някои полизахариди 
или полизахарид-протеинови комплекси (PSP) 
от гъби могат да стимулират неспецифична 
имунна система и да упражняват антитумор-
на активност чрез потенциране на защитните 
механизми на организма. Активират се ефек-
торни клетки като макрофаги, Т-лимфоцити 
и NK (Natural Killers) за секретиране на цито-
кини като TNF-aлфа, IFN-g, IL-lb,и т.н., които са 
антипролиферативни и индуцират апоптоза и 
диференциация в туморните клетки (53).

Има доказателства, че бета-глюканите ин-
дуцират биологичен отговор чрез свързва-
не с мембраната на рецептор тип 3 (CR3, ал-
фаМb2 интегрин или CD11b/CD18) върху имун-
ните ефекторни клетки. Междуклетъчните съ-
бития, които се появяват след свързването на 
глюкан-рецептора, не са напълно изяснени 
(46).

Молекулното тегло, степента на разкло-
няване, броят на заместителите, както и ул-
траструктурата, включително наличие на еди-
нични и тройни спирали, значително повлия-
ват биологичните активности на бета-глюка-
ните. По-високата антитуморна активност из-

ВЪВЕДЕНИЕ
Лечебното използване на гъби има мно-

го дълга традиция в азиатските страни, дока-
то използването им в западните страни посте-
пенно се увеличава в последните десетилетия 
(41,42).

Терминът „гъба“ трябва да се използва 
според определението на Чанг и Майлс като 
„макрогъба с характерно плодородно тяло, 
която може да бъде хипогенна или епигенна, 
достатъчно голяма, за да се вижда с просто 
око и да се събира на ръка“ (43).

Видовете на Земята се оценяват на 140 
000, но се предполага, че само 10% са извест-
ни (44). 

Има натрупани познания за големия по-
тенциал на микроскопичните гъбички за про-
изводство на биоактивни метаболити като 
напр. Penicillium, Aspergillus, Tolypocladium 
inflatum, Claviceps Purpurea. Опитът в упо-
требата на гъбите, необходимостта от това да 
произвеждат биоактивни вторични метаболи-
ти и подобрените възможности за генетичен, 
фармакологичен и химичен анализ, дава осно-
вание да определим, че гъбите имат голям по-
тенциал за успешно биологично наблюдение.

Някои от проучените гъби са едни от най–
мощните стимулатори и модулатори на имун-
ната система. Техните лечебни свойства се це-
нят високо и са обект на множество изследва-
ния. Те се наричат лекарствени, лечебни, ме-
дицински или витални, а терапията с тях се на-
рича микотерапия и фунготерапия. Те понижа-
ват холестерола, подпомагат здравословното 
отслабване и спомагат за контрол над диабе-
та. Ползите от тях са щателно проучени и до-
кументирани. Най-много внимание привличат 
техните противоракови свойства. 

Опитът от азиатските и източноевропей-
ските страни показва, че гъбите могат да игра-
ят важна роля в превенцията и лечение на рак. 
Piptoporus betulinus се използва традиционно 
в Бохемия за лечение на рак на дебелото черво 
и стомашни болести.

В Източна Европа талосите на I. obliquus са 
били познати и използвани като народно ле-
карство при тумори на ректума и стомашни 
заболявания още от 16-и или 17-и век. Антиту-
морни ефекти от редица екстракти и изолира-
ни съединения могат да докажат активността 
си в туморни клетъчни култури и при тестове 
с животни. Тритерпени и ергостерол перокси-
ди допринасят за активността. Меланиновият 
комплекс на I. obliquus има висок антиоксидан-
тен и генномодифициращ ефект върху перок-
сидаза-катализираното окисление на амино-
дифенилите (44,45).

Освен че гъбите са изключително храни-
телни (те съдържат протеини, мастни кисели-
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глежда е корелирана с по-високото молекулно 
тегло, по-ниско ниво на разклоняване и по-го-
лямата разтворимост във вода на бета-глю-
каните. Въпреки това, високата разклонена 
MD-фракция от G. frondosa (MW 1 000 000-1 
200 000 Далтона) проявява висока антитумор-
на активност (47,48).

Активност на Agaricus blazei срещу 
саркома. 

Agaricus blazei Murrill (или A. brasiliensis), 
гъба с произход от Бразилия, е широко използ-
вана за безрецептурни медицински цели, как-
то и като ядлива гъба, така и под формата на 
екстракти, които се използват за широк обхват 
от заболявания. Главните химически съедине-
ния, които съдържа, са полизахариди, проте-
ини, лектини, аминокиселини, витамини и сте-
роли (1).

Латинско наименование Тривиално наименование Имуномодулатор

A. brasiliensis Химематсутаке
FIo-α-β

FA-2-b-Md

C. volvatus H-3-B

F. velutipes Зимна гъба, Енокитаке Flammulin

G. lucidum Рейши
GLP(AI)

Protein LZ 8

G. frondosa Мейтаке
MD-fraction

Grifolan

H. caput-medusae Syn Лъвска грива, Маймунска глава

H. erinaceus

L. edodes Шийтаке
Lentinan, KS-2

LEM

Lentinus strigellus

P. linteus

S. commune Schizophyllan, Sonifilan, SPG

S. crispa Карфиолова гъба SCG

T. versicolor Пуешка опашка Krestin (PSK), PSP

T. fuciformis Tremellastin

T. mesenterica

T. lobayense

Tricholoma mongolicum Мо-ку

Табл. 1. Представители на гъби с имуномодулиращо действие (45)

Фармакологична активност Активно вещество

Противоракова Полизахариди агаритин

Противовирусна Полизахариди
Белтъчен полизахарид

Хепатопротективна Воден екстракт

Имуномодулираща Полизахариди

Антидиабетична β-глюкани и техните ензимно хидролизирани 
олигозахариди

Антилайшманийна Воден екстракт

Табл. 2. Фармакологични ефекти на биологично активните вещества в Agaricus brasiliensis (54)
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След провеждане на in vivo и in vitro из-
следвания, са открити фармакологичните 
ефекти на A. brasiliensis, които включват про-
тивотуморен, противовирусен, противовъз-
палителен, хепатопротективен, противодиа-
бетен, антихиперлипидемичен, противоатеро-
склеротичен, противоалергичен и имуномо-
дулиращ. Японски учени експериментално де-
монстрират противоракови и имуномодулира-
щи ефекти на екстракт от A. brasiliensis (3).

Някои от проучванията показват, че поли-
захарид е главният компонент с противоту-
морен ефект (2,4). А антитуморната активност 
се измерва най-често срещу алогенна сарко-
ма 180, при CD-I мишки (5). A. brasiliensis има 
по-добра противотуморна активност срещу 
саркома 180, при мишки, в сравнение с полиза-
хариди от Ganoderma lucidum, Lentinus edodes 
и Coriolus versicolor (6).

Живеещите в ареала на растеж на Agaricus 
blazei имат по-ниска честота на ракова забо-
леваемост. Това е причината тази гъба да при-
влече вниманието. Продукти, получени от A. 
Blazei, са приемани от много японски пациен-
ти с рак, които вярвали в медицинските свой-
ства на гъбата (40). 

Синергизъм между кампотецин и полиза-
харопептид, получен от Coriolus versicolor.

Екстрактът от полизахаропептид (PSP) на 
китайската лечебна гъба Coriolus versicolor 
(Yunzhi) се използва в Азия за лечение на рак, 
както и за възстановяване след боледуване, 
подобряване на имунологичната активност и 
апетита (49).

Малко се знае за противотуморния меха-
низъм на действие на PSP. Последните проуч-
вания показват, че може да потенцира проти-
вораковите ефекти на Доксорубицин и Етопо-
зид в клетки на хора, болни от левкемия и рак 
на гърдата, чрез намеса в S–фазата и ДНК син-
теза. Предполага се, че PSP могат да служат 
като химиотерапевтици в комбинирана тера-
пия с други S–фаза таргетни лекарства, като 
Camptothecin (CPT). CPT е цитотоксичен хино-
линов алкалоид, изолиран от кората и стъб-
лото на Camptotheca acuminate (Camptotheca, 
Xishu, Happy Tree), разпространено в Китай. 
CPT унищожава раковите клетки, с участие-

то на ДНК–топоизомераза I (Top I) по време на 
ДНК репликацията в S–фаза (49).

Използвайки S–фаза синхронизираща 
стратегия, в проучване се разглежда хипоте-
зата, че излагането на клетки HL–60 на човек 
с миелогенна левкемия на действието на екс-
тракт от PSP в много ниски концентрации уве-
личава клетъчната смърт.

 � PSP намаляват HL–60 клетъчната проли-
ферация и тимидиновото обратно захва-
щане. Контролът на клетъчната пролифе-
рация е дозо- и времезависим.

 � Задържане на клетъчния цикъл, индуци-
рано от PSP и S и G2/M фазата

 � Ефект на CPT и PSP върху жизнеспособ-
ността, некрозата и апоптоза на HL-60 
клетки и РВМС

Със стратегията за синхронизиране на 
S-фазата се доказва, че предварителното изла-
гане на ниска доза PSP (25 μg/ml) в продълже-
ние на 72 часа е способно да усили цитотоксич-
ността на CPT (1 цМ) към HL-60 клетките.

 � Промяна в разпределението на клетъчния 
цикъл на HL-60 клетките, третирани само 
с CPT и предварително обработени с PSP

СРТ самостоятелно индуцира 51,12% уве-
личение на пред-G1 пика. Повечето от S-фа-
зовите клетки (36,41%) са отстранени и само 
14,71% от апоптотичните клетки са от не-S-фа-
зовите клетки. От друга страна, комбинира-
ното лечение с PSP и CPT отстранява 50,42% 
от S-фазовите клетки. Останалите 22,74% от 

Фиг. 1. Доза/време ефект на PSP върху пролифе-
рацията на човешка клетъчна линия HL-60 (49)

Прилагано вещество Жизнеспособни клетки Апоптотични клетки Некротични клетки

Контрола 37.93 (5.75) 29.62 (1.87) 31.51 (5.00)

PSP (25 μg/ml) 39.33 (4.70) 28.26 (2.18) 31.49 (4.11)

CPT (1 μM) 34.91 (5.39) 30.95 (2.49) 33.33 (5.05)

PSP (25 μg/ml) + CPT (1 μM) 40.80 (9.26) 28.85 (4.51) 29.38 (6.52)

Табл. 3. Ефекти при самостоятелно приложение на CPT и комбинирано приложение на CPT и PSP 
върху нормални човешки клетки от периферна кръв (49) 
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апоптозните клетки най-вероятно не са S–фа-
зови клетки.

Едно от предимствата на PSP пред мно-
го конвенционални противоракови средства 
е способността му да разграничава раковите 
клетки от нормални клетки. Освен това, PSP 
може да синхронизира клетките и да ги уни-
щожава в S-фаза. Затова PSP е полезно проти-
вораково средство, което бързо пролиферира 
в туморните клетки. Следователно предвари-
телното третиране на клетки с PSP увелича-
ва цитотоксичността на CPT и екстрактът от 
Coriolus Versicolor може да увеличи апопто-
тичната клетъчна смърт на HL-60 клетките. 
PSP е потенциален адювант за лечение на чо-
вешка левкемия (49).

Инхибиторни свойства на алкохолния 
екстракт от Ganoderma lucidum. 

Ganoderma lucidum (lingzhi) е горчива гъба 
с гладка повърхност и дървесна текстура (7). 
Редица изследвания показват, че G. lucidum 
съдържа голям брой биологично активни ве-
щества, които могат да бъдат екстрахирани с 
помощта на извлечители с воден или етанолен 
характер (7,8,10-21). Различни екстракти от G. 
lucidum показват противоракови ефекти, как-
то in vivo (при мишки), така и in vitro (при кле-
тъчни линии) (23). Това включва цитотоксичен, 
антиметастатичен и имуномодулиращ (24-32). 
Затова екстрактът от G. lucidum е широко из-
ползван в алтернативната медицина и доказва, 
че има потенциал да се прилага като противо-
раков препарат.

Свойствата на екстракта от G. lucidum да 
инхибира растежа на клетките е изследван 
чрез две човешки клетъчни линии с рак на 
простатата (РС) и една здрава клетъчна линия 
– като контролна.

Всички екстракти на G. lucidum показват 
ясно изразени способности за инхибиране на 
растежа на всички ракови клетъчни линии. По-
вечето активни съставки в G. lucidum могат да 
бъдат екстрахирани с вода или етанол (21,33). 
Възможно е GRW и GWh да съдържат актив-
ните съставки на гъбата, получени от водни и 
етанолни екстракти, тъй като алкохолните на-
питки съдържат вода и етанол. По тази причи-
на консумацията на този вид гъба с екстракти, 
при които екстрагент е алкохолна напитка, мо-
гат да имат по-добър ефект от използването 
като противоракови агенти на самостоятелни 
етанолни или водни екстракти.

Лечението на раковите клетъчни линии с 
екстракти от G. lucidum дава резултат в про-
мяна на генната експресия, което се свързва с 
клетъчния цикъл и ДНК-репликацията.

Полизахарид от Ganoderma lucidum (GLP) 
показва свойството ясно да потиска тумороге-

незата, преживяемостта, инвазията и метаста-
зирането на някои ракови клетъчни линии (34). 
Предполага се, че GLP притежава и антитумор-
ни ефекти, които се проявяват чрез засилване 
на имунните клетки на организма, включител-
но макрофаги, лимфоцити, NК и дендритни-
те клетки (35,36). Освен това се смята, че GLP 
е нетоксичен и намалява токсичността върху 
нормалните клетки, която е свързана с химио- 
или радиотерапията (37). По тази причина се 
заключава, че GLP може да служи като хими-
опревантивен агент при ракова терапия.

Имуномодулиращ ефект на екстракт 
от майтаке. 

Grifola frondosa (известна още като: овча 
глава, главата на Рам, майтаке и др.). Полиза-
харидите, извлечени от талоса на G. frondosa 
(екстракт от майтаке), доказано проявяват 
имуномодулаторни ефекти. Майтаке екстра-
ктът засилва клетъчния отговор, активност-
та на макрофагите и T-клетъчната активност. 
Мишки, третирани преди това с екстракт от 
майтаке, са защитени от туморна импланта-
ция, освен това екстрактът от майтаке уве-
личава интерферон-гама. Повлиява се иму-
носупресията в следствие от химиотерапев-
тичните средства (Доксорубицин) и се засил-
ва както растежът, така и диференциацията на 
клетките на костния мозък (50).

Основният компонент на екстракта от 
майтаке е комплекс глюкан-пептид (съотно-
шение 80:20-99:1). Молекулното тегло е около 
един милион Далтона. 

При доза около 5-7 mg/kg на ден, екстра-
ктът от мaйтаке проявява най-добри фармако-
логични показатели. Най-големи фенотипни 
промени са наблюдавани при CD3 +CD56 + NK 
Т клетки и CD4 + CD25 + Т клетки (50% по-ви-
соки от основната линия), и двете при доза от 
екстракта мaйтаке (10 mg/kg на ден) (51).

В различни проучвания полизахаридни 
екстракти от различни гъби проявяват имуно-
модулаторна активност.

Доказва се, че пероралното приложение на 
екстракт от гъби мaйтаке е свързано със зна-
чителни промени в някои имунологични па-
раметри в периферната кръв, има стимули-
ращ ефект върху някои параметри и потискащ 
ефект върху други (55).

В обобщение, във фаза I/II на проучването 
при пациенти с рак на гърдата е установено, че 
оралното приложение на екстракт от мaйтаке 
в продължение на 3 седмици се понася добре. 
Не е наблюдавана дозоограничаваща токсич-
ност (до 10 mg/kg на ден). Оптималната доза 
(5-7 mg/kg на ден) се свързва с най-известни-
те функционални промени като увеличено-



27

Антоанета Цветкова, Антония Христова, Димана Димитрова, Десислава Александрова, Силвия Михайлова, Момчил Ламбев

то производство на IL-2, IL-10, TNF-a и IFN-y от 
подмножества на Т–клетки (50).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Очевидно е, че лечебните растения на Из-

тока, комбинирани с допълнителна химио- и/
или радиотерапия, могат синергистично да 
инхибират голям брой ракови заболявания, 
значително да облекчат страничните ефекти 
на терапията, подобряват качеството на жи-
вот и удължават преживяемостта на лекува-
ните пациенти.
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