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اثراتدارویی
قـارچشــیتـاکـه

دکتر حسین وحیدی1، دکتر مهدیه عامری شه رضا2
1. گروه بیوتکنولوژی دانشکده داروسازی دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی

2. معاونت پژوهش و فناوری دانشگاه علوم پزشکی قم

 مقدمه
بــا توجه به این که ســرطان عامل اصلی مرگ در 
دنیای امروز می باشد، جلوگیری از سرطان در بهبود 
ســلامت جوامع بشــری در جهان بســیار مؤثر بوده 
اســت )1(. طبق تحقیقات جدید، متأسفانه سالانه 
تعداد زیادی از موارد جدید سرطان در کشور به ثبت 
می رســد، از سویی دیگر بر اساس آمار جهانی تا 20 
سال آینده شمار افرادی که در جهان به سرطان مبتلا 

خواهند شد، به دو برابر افزایش خواهد یافت، که این 
امر اهمیت اســتفاده از روش های پیشگیری کننده 
را بیش از پیش مشــخص می کنــد)2، 1(. کیفیت 
بخشی به سلامت انسان با هدف افزایش طول عمر 
او، همواره مورد توجه و تلاش محققان مختلف قرار 
داشته است. در این راستا، بسیاری از تحقیقات انجام 
گرفته به ثمر رســیده و راه های درمانی مؤثری برای 
بسیاری از بیماری ها کشف شده است. با وجود تمامی 
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را بــرای مقابله و پیشــگیری از برخی از بیماری ها با 
امیدهای تازه ای مواجه ساخته است)5، 4(.

قارچ های خوراکی که سال ها است به عنوان غذا 
مورد اســتفاده انســان قرار می گیرند و در بسیاری از 
کشــورها، کاربرد دارویی نیز دارنــد، منبع مهمی از 
پلی ساکاریدها به شمار می آیند که با توجه به شواهد 
موجود در فعال ســازی  سیســتم ایمنی بدن بســیار 
مؤثــر بوده و از طرفــی دیگر، اثرات ضدســرطان و 
ضدویروســی نیز دارند. در واقع، یکــی از مهم ترین 
مباحثی که در مورد پلی مرهای زیست فعال قارچ های 
کلاهک دار دارویی مطرح است، نقش آن ها به عنوان 

تعدیل کننده سیستم ایمنی است)7، 6(.
شی تاکه )لنتینوس ادودس(1 اولین قارچ خوراکی 
بــود که زمینــه را برای ورود بــه بیوتکنولوژی مدرن 
فراهــم نمود. این قارچ از لحــاظ میزان محبوبیت، 
یکی از پر مصرف ترین قارچ ها و دومین قارچ محبوب  
خوراکــی در جهان بوده، که نــه تنها به خاطر ارزش 
غذایی از آن اســتفاده می شــود، بلکــه کاربردهای 
درمانــی از جمله به دلیل خــواص دارویی چند ماده 
فعال بیولوژیک موجود در آن، باعث توجه بیشــتر به 

این قارچ محبوب گشته است )8(.
مختلــف  درمانــی  فعالیت هــای  بــا  ترکیباتــی 
)کاهش دهنــده کلســترول، تقویت کننده سیســتم 
ایمنــی، ضدتوموری و ضدســرطان، کاهش دهنده 
عفونت هــای باکتریایی، داری خواص آنتی بیوتیکی 
و ضدویروسی، ضددیابت، اثرات ضدالتهابی و ...( از 
این قارچ جدا شده اند که ممکن است از داخل سلول 
قارچــی، از بخش هایی مثل میوه ها )بدنه قارچ( و یا 
از توده میســلیومی جدا شده باشند و یا برون سلولی 
بوده و از محیط کشت قارچ چتری جدا شوند)9(. این 

تلاش ها و تحقیقات صورت گرفته، بشر هم چنان با 
بیماری های پرخطری دست به گریبان است، که نه 
تنهــا کیفیت زندگی او را کاهش داده، بلکه در موارد 
بسیاری مرگ زودرس او را نیز به همراه داشته است. با 
توجه به آمار ابتلا به سرطان در سراسر جهان و ایران 
و هم چنین آسیب های بالایی که این معضل به منابع 
مادی و معنوی کشور وارد می نماید و هم چنین با توجه 
به رنج و سختی بیماران سرطانی، لزوم تحقیقات در 
حوزه پیشگیری و درمان سرطان بیش از پیش آشکار 
می گردد)3(. در حال حاضر، روش های معمول برای 
درمان ســرطان شامل شــیمی درمانی، رادیوتراپی، 
ایمونوتراپی و ژن تراپی می باشــد. این روش ها دارای 
مشکلات خاص خود بوده و یا عوارضی را برای سایر 
ســلول های طبیعی بدن به همراه دارند. از آن جا که 
اغلــب بیماری هــا در برابر درمان هــای رایج مقاوم 
هستند، شناسایی و دستیابی به داروهای بی خطر که 
عوارض کمتری دارند، در ســال های اخیر مور توجه 
محققان علوم مختلف قرار گرفته است. در این شرایط 
تلاش در راستای کشف داروهای جدید و اختصاصی 

از منابع طبیعی منطقی به نظر می رسد.
امروزه روش های درمانی جدیدتری با عنوان ایمنی 
درمانی مورد توجه محققان واقع گردیده که با تقویت 
و تعدیل سیســتم ایمنی بدن، موجب می شود تا این 
سیســتم بتواند وظایف معمولی خود از جمله نابودی 
بافت های غیرطبیعی بدن را به بهترین صورت ممکن 
به انجام برســاند. برای انجام ایــن منظور، از منابع 
طبیعی تحت عنوان ترکیبات تعدیل کننده سیســتم 
ایمنی استفاده می گردد که عموماً در گروه داروهای 
طبیعی دسته بندی می شوند. مهم ترین این ترکیبات 
پلی ســاکاریدها هستند که استفاده از آن ها محققان 
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اصلی بــدن ماننــد سیســتم عصبــی، هورمونی و 
سیستم ایمنی تأثیر داشته و اغلب به طور مستقیم به 
ســلول های سرطانی حمله نمی کنند، بلکه از طریق 
فعال کردن پاســخ های ایمنی در بدن میزبان اثرات 

ضدتوموری خود را اعمال می کنند )12(.
بنابرایــن، یکــی از منابع مهم پلی ســاکاریدهای 
ضدتومور، قارچ چتری لنتینوس ادودس اســت که 
در محیط کشت غنی رشد کرده باشد. مواد سلولزی 
و لیگنوســلولزی، به عنــوان یکــی از محیط هــای 
کشــت با ترکیبات غنی برای تولید پلی ساکاریدهای 
ضدتومور استفاده می شود. هم چنین به منظور تولید 
پلی ســاکارید ضدتومور به میزان زیاد، دسترســی به 
توده زیســتی قارچی به میزان زیاد، راهگشا خواهد 
بود. در طول این پروســه ترکیبات طبیعی مورد نظر، 
به ترکیباتی زیست فعال و ایمن، با خواص بهبود یافته 

دارویی تبدیل می شوند )13(.
بــه منظــور بهبــود تولیــد پلی ســاکارید قارچی و 
محصول مناسب، کشت با توده زیستی بالای قارچی 
مورد نیاز اســت )13(. برای موفقیت در رســیدن به 
میزان بالای توده زیســتی قارچی ســه روش عمده 
وجود دارد: بهبود بخشــیدن سویه، استفاده از انواع 
متفاوتی از بیوراکتورها و به کارگیری اســتراتژی های 
مختلف کشت. مهم ترین هدف در این جا به حداکثر 
رســاندن بیومس و محتوای پلی ســاکاریدی تام در 
میــزان مورد نظر و در زمان خاص می باشــد و توده 
زیســتی بالای سلولی پیش نیاز اصلی برای بازدهی 
بالا است. از طرف دیگر، به منظور به حداکثر رساندن 
تولید پلی ساکارید ضدتومور در قارچ  باید با بهینه سازی 
پارامترهای مورد نظر به کشــت های مناسب برسیم. 
ایــن پارامترها عبارتند از: میــزان هوادهی، اندازه و 

قارچ از لحاظ غذایــی، به دلیل میزان بافت قارچی، 
عطر و بو و طعم قارچی، بسیار ارزشمند است و پس 
گاریکوس بیســپوروس2 تجاری ترین قارچ  از قارچ آ

قابل کشت است)10، 8(.
پلی ســاکاریدهای جدا شــده از قارچ های چتری 
اغلب از دسته بتا-دی-گلوکان ها3 می باشند. تعداد 
زیادی از پلی ســاکاریدهای مشتق شــده از قارچ ها 
فازهای کلینیکال را گذرانده اند. در آســیای شــرقی 
تعدادی از این پلی ساکاریدها، از جمله لنتینان4، در 
طب سنتی برای درمان برخی از سرطان ها استفاده 
می شود. فعالیت ضدتوموری این پلی ساکاریدها، به 
میزان زیادی با اثرات تقویت کننده سیستم ایمنی در 
ارتباط اســت و می تواند رشد تومورها و ویروس های 
انکوژن را همانند داروهای شیمیایی کاهش دهد که 
این عمل را با تحریک سیستم ایمنی انجام می دهد. 
به عنوان مثال لنتینان یکی از ســه نوع پلی ساکارید 
قارچــی اســت که جــزء عوامل متوقف کننده رشــد 
تومور5 می باشــد. این پلی ساکاریدها اخیراً در درمان 
سرطان های سیستم گوارش، ریه، سینه و پروستات 
به کار رفته اند. این ترکیبات زیســت فعال نه فقط در 
درمان ســرطان بلکه در بیماری های نقص ایمنی یا 
ســرکوب سیستم ایمنی ناشــی از داروها یا همراه با 
آنتی بیوتیک ها و یا به عنوان ادجوانت برای واکسن ها 

به کار می روند )11، 8(.
به عنــوان  قارچــی  پلی ســاکاریدهای  واقــع،  در 
اصلاح کننده پاســخ های بیولوژیــک6 در نظر گرفته 
می شوند. بدین معنا که آسیبی به بدن وارد نمی کنند، 
اما به بدن کمک می کنند تا خود را با اســترس های 
گوناگــون بیولوژیکی و محیطــی مطابقت دهد. این 
پلی ســاکاریدها روی تعــداد زیادی از سیســتم های 

اثرات دارویی قـارچ شــی تـاکـه
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میــزان اینوکلوم، pH و دمای اولیه محیط کشــت، 
رطوبت و زمان انکوباسیون )14-18(.

 سویه قارچی لنتینوس ادودس
 تاریخچه

قارچ هــا، به خاطر ویژگی هــای غذایی و نیز به دلیل 
خــواص درمانــی گوناگون خــود و به ویــژه در درمان 
سرطان ها و تومور ها، برای مدت زمانی طولانی توسط 
جوامع گوناگون بشری استفاده شده اند )6(. ویسر7 در 
مطالعات خود به این نکته اشاره کرده که در حدود 650 
گونه قارچی از شــاخه بازیدیومایکوتــا 8 دارای خواص 
ضدتوموری می باشــند )19(. بر اساس نظر محققان 
مختلف 15000-10000 نوع قارچ مختلف شناسایی 
شــده که 2000-700 نوع از آن ها خوراکی هســتند و 
650-200 نــوع از آن ها خواص درمانــی دارند )20(. 
بر اســاس مطالعات اســمیت و همکارانش حدود 35 
نوع قارچ خوراکی در جهان و حدود 20 نوع از آن ها در 
مقیاس وســیع و انبوه کشت می شود )21(. مطالعات 
متعــددی روی تأثیر قارچ ها بر ســلامت انســان ها در 
مراکز تحقیقاتی سراسر دنیا انجام شده است. بسیاری 
از آن ها روی پلی ساکارید قارچ ها به خصوص گلوکان آن 
متمرکز شده اند. گلوکان به دست آمده از قارچ ها طیف 
بسیار گسترده ای از اثرات بالقوه مفید بر سلامتی را نشان 
داده اســت )22(. برخی از بتا ـ گلوکان های مشــتق از 
قارچ ها مثل لنتینان به عنوان یک فرآورده دارویی استفاده 
می شوند )21(. فعالیت ایمونولوژیک قارچ ها و هم چنین 
خــواص ضدتومــوری آن ها مــورد علاقه بســیاری از 
پژوهشگران در 50 سال اخیر بوده است. خواص درمانی 
و بهبود دهنده ســلامتی  قارچ ها به طور مستمر توسط 
پژوهشگران مختلف در سراسر دنیا روی گونه های قدیم 

و جدید مطالعه شده است و بسیاری از گونه های قارچی 
سالیان سال در طب سنتی در کشورهای آسیای شرقی 
مورد اســتفاده قرار گرفته اند. لنتینویس ادودس اولین 
قارچ خوراکی بود که زمینه را برای ورود به بیوتکنولوژی 
مدرن فراهم نمود. تاکنون خواص بیولوژیک و درمانی 
متنوعی از قارچ مذکور گزارش شده است که از آن جمله 
می توان به خواص ضدتوموری، تنظیم وتقویت سیستم 

ایمنی )9، 8( اشاره کرد.
 خصوصیات میکروسکوپی و ماکروسکوپی 

اسپورهای قارچ لنتینوس ادودس سفید رنگ بوده 
و کلاهک آن به شــکلی پهــن و به صورت نیم دایره 
ومحدب می باشــد، اما پس از رشــد کامل به صورت 
مسطح در می آید. قطر کلاهک آن 25-5 سانتی متر 
است. رنگ کلاهک در ابتدا قهوه ای تیره، قهوه ای 
مایل به زرد یا حدوداً سیاه رنگ است، اما پس از مدتی 

به رنگ قهوه ای روشن درمی آید )8(.
 تولید مثل و سیکل زندگی

تکثیر جنسی این قارچ توسط بازیدیوسپور9 انجام 
می شود. در سطح بیرونی قارچ اندامی به نام بازیدیوم 

می باشد که اسپورها در آن به وجود می آیند )8(. 

دکتر حسین وحیدی،دکتر مهدیه عامری شه رضا

33286



40
0/

1/
16

 - 3
ونه 

نم

درپی 372سال سی ویکم . شماره 12 . اسفند 99  20 پی 

 انتشار و پراکندگی
این قارچ بومی کشــورهای آسیای جنوب شرقی 
)چین، ژاپن و کره( اســت و در گذشته در کشورهای 
شمال آمریکا و اروپا شناخته شده نبوده است. امروزه 
توزیع جغرافیایی این قارچ از آســیای شــمال شرقی 

فراتر رفته است )8(.

ســلول های ایمنی مثل سلول های 10T، سلول های 
کشــنده طبیعــی11 و ماکروفاژها12 ایــن نقش را ایفا 

می کند )24، 25(.
 ساختار شیمیایی پلی ساکارید  ضدتومور 

ساختار کامل پلی ساکاریدهایی که دارای خواص 
ضدتوموری می باشــند شناخته نشــده است، با این 
حال گزارش شــده که جزء غالب این پلی ساکاریدها 
یــک بتا-دی-گلوکان بــا وزن مولکولی حدود یک 
میلیون می باشــد. مطالعات نشان داده که مولکول 
 منشــعب آن دارای یک ســتون فقرات متشــکل از

از  جانبــی  زنجیــره  و   )1→3(-β-D-glucan

فرمــول  بــا  )β-D-)1→6-و  و   -β-D-)1→3(
n[C6H10O5] می باشــد. گلوکزها در ستون 

مولکولی 
فقرات این مولکول توسط پیوندهای  β)3→1( به 
هم متصل شــده اند. این واحدهای گلوکوپیرانوزیلی 
ســتون فقرات به دو مولکول دیگــر گلوکز به صورت 
انشــعابات منفرد، با پیونــد β)6→1(به هم متصل 

شده اند )26( )شکل 1(.
پلی ســاکاریدهای  از  دســته  یــک  واقــع،  در 
تعدیل کننده سیســتم ایمنی که مطالعات وســیعی 
در رابطــه بــا آن ها انجام شــده اســت، بتا 1و 3 
 -)D(-6 گلوکان هــا می باشــند. بتــا-1 و 1/3 و
گلوکان ها، زنجیره هایی با 20 الی 30 واحد گلوکز 
هســتند کــه با پیوندهای جانبــی بتا 1 و 3 و بتا 1 
و 6 بــه مولکول های گلوکز -D متصل شــده اند. 
ســاختار 1 و 3 بتاگلــوکان بــه منبــع آن وابســته 
هست و پارامترهای فیزیکوشیمیایی مختلف نظیر 
حلالیت، ســاختار اولیه، وزن مولکولی و شاخه ها 
نقش مهمــی را در فعالیت های بیولوژیکی بتا 1 و 

3 گلوکان هــا بازی می کنند )28، 27(. 

 پلی ساکارید  ضدتومور
 تاریخچه 

پلی ســاکاریدهای ضدتومــور از قبیــل لنتینان از 
جمله ترکیبات فعال زیســتی هستند که توسط قارچ 
لنتینــوس ادودس تولید می شــود. ایــن قارچ اولین 
بــار در ســال 1970 به وســیله کیهارا مورد بررســی 
و مطالعــه قــرار گرفــت و پلی ســاکارید ضدتومــور 
موجــود در آن جداســازی و مطالعــه شــد. اثــرات 
ضدتومــوری آن توســط وی تأیید گردیــد )23(. بر 
اســاس یافته های او و بســیاری از محققان دیگری 
که روی پلی ســاکاریدهای ضدتومور کار می کردند، 
اثر قوی این ماده ضدســلول های سرطانی از طریق 
فعال کردن سیستم ایمنی میزبان می باشد که توسط 
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 ویژگی های پلی ساکارید ضدتومور
تفاوت در فعالیت ضدتومــوری می تواند با توانایی 
مولکول های پلی ســاکارید برای حل شــدن در آب، 
اندازه مولکول ها، میزان و شــکل شاخه ها در ارتباط 
باشد )11(. گلوکان هایی با وزن مولکولی سنگین تر 
)2000 -500 کیلو دالتون( درمقابل تومورها، نسبت 
بــه آن هایی کــه وزن مولکولی کمتــری دارند، تأثیر 
بیشتر و بهتری دارند. ساختار پلی ساکارید ضدتومور 
به صورت یک مارپیچ سه گانه در محلول آبی شناسایی 

شده است. 
مطالعــات متعــددی نشــان داده کــه داشــتن 
ســاختار  در  ســه گانه  مارپیچــی  کانفورماســیون 
پلی ســاکاریدی بتا-گلوکان، برای داشــتن فعالیت 
مؤثر بر سیستم ایمنی بسیار اهمیت دارد. هنگامی که 

پلی ساکارید ضدتومور دناتوره می شود، با وجود حفظ 
ســاختار اولیــه آن، به این دلیل که کانفورماســیون 
مارپیچی ســه گانه آن در اثر دناتوراســیون از دست 
رفته اســت، فعالیت ضدتومور آن به شــدت کاهش 

پیدا می کند )29، 11(.
 تاریخچه دارویی و درمانی پلی ساکارید ضدتومور 
پلی ســاکارید ضدتومور به دست آمده از لنتینوس 
ادودس در ژاپن به عنوان یک ترکیب دارویی پذیرفته 
شــده )23 ـ 21( و مطالعــات متعــددی تأثیر مثبت 
آن را در کاهش عفونت های باکتریایی نشــان داده 
اســت. ادعا می شــود که لنتینوس ادودس، دارای 
طیف وسیعی از مزایا در حوزه سلامتی است. غلظت 
14 در گروه هــای دریافت کننــده   IFN و   TNF-α  13

این پلی ســاکاریدها در مقایســه با گروه های کنترل 

شکل 1 ـ ساختار شیمیایی پلی ساکارید ضدتومور قارچ لنتینوس ادودس
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افزایش قابل توجهی یافته اســت. تغییرات شیمیایی 
روی پلی ساکاریدهای قارچی از جمله لنتینان، برای 
کاربرد ضدتوموری و ضدویروسی آن ها ضروری به نظر 

می رسد )32 ـ 30(.
 مکانیسم اثر پلی ساکارید ضدتومور 

مطالعات نشان داده که پلی ساکاریدهای ضدتومور 
از جملــه لنتینــان در مراحــل مختلفی از پیشــرفت 
ســرطان )مراحــل ابتدایــی و نهایــی( دارای اثرات 
محافظتی می باشد. پلی ساکارید ضدتومور این قارچ، 
در حمله به سلول های سرطانی مستقیماً نقشی ندارد. 
در واقع، اثرات ضدســرطانی خــود را از طریق فعال 
کردن واکنش های مختلف ایمنی از طریق تحریک 
بلوغ، تمایز یا تکثیر ســلول های سیســتم ایمنی، در 

میزبان اعمال می کند )33(.
در واقــع، اولین خطوط دفاعی بدن در سیســتم 
ایمنــی، ماکروفاژهــا می باشــند، ماکروفاژها دارای 
گیرنده های ویژه ای هســتند که بتاگلوکان به آن ها 
متصل شــده و عملکرد آن ها را چندین برابر افزایش 
می دهد. ماکروفاژهای فعال شده به وسیله بتاگلوکان، 
ســلول های بیماری زا را به ســرعت تشــخیص داده 
و به عنــوان جســم خارجــی آن را احاطــه می کنند.  
ماکروفــاژ، ویروس را تقســیم کــرده و تکه های آن 
را روی ســطح خود آشــکار می ســازد. ســلول های 
T یاریگــر15 )ســلول های ســفید خــون( آنتی ژن را 
تشــخیص داده و بــه ماکروفاژ متصل می شــوند و 
هــر دو به صورت مشــترک )ماکروفاژ و ســلول های 
یاریگــر( مولکول های پیغام دهنده )اینترلوکین ها( را 
ترشــح می کنند. ماکروفاژها و ســلول های T یاریگر 
تولید موادی نظیر: انترلوکین-1 16، انترلوکین-2 17، 
تومور نکروزیس فاکتور18 و انترفرون گاما19 را افزایش 

داده و این فاکتورها ارتباطات ســلول های داخلی را 
کنتــرل می کنند. مواد واســطه انترلوکین-2، تکثیر 
ســلول های T  یاریگر و ســلول های T کشــنده20 را 
افزایش داده و سلول های T یاریگر، تولید سلول های 
B و آنتی ژن های مربوط به آن ها را افزایش می دهند. 
سلول های T کشنده، سلول های آلوده شده با ویروس 
را قبل از ایجاد بیماری جســتجو کرده و تشــخیص 
می دهند، سپس آن ها را تخریب می کنند. سلول های 
کشــنده طبیعی21 به طور خود به خود، ســلول های 
آلــوده بــه ویــروس و تومــور را تخریــب می کننــد. 
آنتی بــادی روی ســطح ویروس به آنتــی ژن متصل 
شده و تخریب را از طریق ماکروفاژ آغاز می کند. این 
مراحل به وسیله سیستم تکمیل کننده22 )کمپلمان( 
حمایت و پشتیبانی می شود. زمانی که عفونت تحت 
کنترل آورده می شود، سلول های T متوقف کننده23، 
ســلول های T و B را خاموش می کنند و سلول های 
حافظه ای24 آماده باش هســتند تــا در صورت حمله 
دوباره ویروس، سریعاً سیستم ایمنی را تحریک کنند 

)38 ـ 34، 27(.

 کاربردهای بتاگلوکان
 اثرات محافظتی بتا-1 و D(-3(-گلوکان در مواجه 

با اسپور سیاه زخم
استفاده از مقادیر خوراکی بتا-1 و D(-3(-گلوکان 
بــه میزان بیشــتر از )mg/Kg 2( در خوراک موش 
به مدت یــک هفته قبل از در معــرض قراگیری به 
اســپور ســیاه زخم به طور قابل توجهی تعداد نجات 
یافتگان را افزایــش می دهد. در این آزمایش از بین 
5 تــا 10 حیوان کنترلی، تنها 50 درصد  موش ها در 
برابر عفونت ناشــی از در معرض قرارگیری به اسپور 
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ســیاه زخم نجــات یافتند، در حالــی که موش هایی 
که بــا بتاگلوکان پیــش درمان شــدند، 100 درصد  
نجات یافتند. در مقایســه، استفاده از مقدار خوراکی 
بتاگلــوکان به انــدازه )mg/Kg 2( به ازای چهار روز 
در هفته نســبت به به کارگیــری آن به صورت روزانه 
 مؤثــر نبــوده و مقدار خوراکــی بتاگلوکان بــه اندازه

)mg/Kg 20( برای رســیدن بــه یک حفاظت قابل 
توجه، مورد نیاز بوده است.

آزمایش دیگری در این زمینه برای شناسایی تأثیر 
بتا-1 و D(-3(-گلوکان بعد از در معرض قرارگیری 
به اسپور ســیاه زخم انجام گردید. استفاده از مقادیر 
خوراکی بتا-1 و D(-3(-گلوکان )WGP( به میزان 
بیشتر از )mg/Kg 1/5( در آب آشامیدنی موش ها 
به مدت 10 روز بعد از در معرض قرارگیری به اسپور 
ســیاه زخم به طور قابل توجهی تعداد نجات یافتگان 
را افزایش داد. در این آزمایش از بین 3 تا 10 حیوان 
کنترلی تنها 30 درصد  از عفونت ناشی از در معرض 
قرارگیــری به اســپور ســیاه زخم نجــات یافتند. در 
 )1/5 mg/Kg( مقایسه در ســطح درمانی بیشتر از
از بتاگلــوکان خوراکی  80 درصد موش های درمان 

شده نجات یافتند )39(.
 تأثیر بتاگلوکان روی پرتودهی

در بررسی که توسط مرکز تحقیقات رادیوبیولوژی 
ارتش آمریکا صورت گرفته، موش هایی را در معرض 
دوز مرگباری از تشعشــعات هســته ای قرار دادند. با 
اســتفاده از بتا-1 و D(-3(-گلوکان خوراکی تعداد 
70 درصــد  موش ها نجات یافتند. این مشــاهدات 
نشان دهنده آن اســت که بتا-1 و D(-3(-گلوکان 
به عنــوان رباینده قــوی رادیکال های آزاد می باشــد 
کــه ماکروفاژهــای خــون را از حمــلات ناشــی از 

رادیکال هــای آزاد طی و بعد از در معرض قرارگیری 
به رادیواکتیو محافظت می نمایند )41، 40(.

اثــرات محافظتــی بتاگلــوکان در رویارویــی بــا 
تشعشــعات به این صورت می باشــد کــه پس از در 
معــرض قرار گرفتن در مقابــل پرتوهای رادیواکتیو 
باعــث ســرعت بخشــیدن و بهبــود در فعالیــت 
میلوییدی و بقا می شود. بتاگلوکان باعث فعال سازی 
ماکروفاژها و شــتاب دادن به فعالیت خون سازی و 
افزایش بقا به دنبــال در معرض قرارگیری در برابر 
پرتوها می شــود. هم چنین تحت این شــرایط تعداد 
سلول های ســفید خون محیطی و تعداد پلاکت ها 

بهبود می یابند )43، 42(. 
به علاوه بتاگلوکان در افزایش تعداد ســلول های 
بنیادی دخیل در خون سازی مؤثر می باشد. بنابراین، 
به واسطه تشدید فعالیت های خون سازی، بتاگلوکان 

آسیب های مغز استخوان را بهبود می دهد.
 اثر بتاگلوکان در درمان و بهبود زخم

ماکروفاژها نقش بسیار مهمی در ترمیم زخم ها و 
ســوختگی ها بازی می کنند. در شرایط آزمایشگاهی 
تأثیر بتاگلــوکان روی درمان آســیب های حرارتی و 
سوختگی که منجر به پاسخ های التهابی سیستمیک 
می شود، مشخص شده است. در محصولات آرایشی 
و بهداشــتی، بتاگلوکان قدرت پوست را برای ترمیم 
افزایــش می دهــد. در واقع، به کارگیــری بتاگلوکان 

موجب افزایش موارد زیر می شود.
1 ـ بافت سلولی

2 ـ فعالیت ضدمیکروبی لوکوسیت ها25
3 ـ مقاوت در برابر عفونت حاصل از زخم

4 ـ استحکام حالت انعطاف پذیری زخم
5 ـ تجدید بافت پوستی26
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اثــر بتاگلــوکان حاصــل از مخمر ساکارومایســز 
ســرویزیه روی ســرعت ترمیم زخم در چندین مدل 
حیوانی در آزمایشگاه ارزیابی شده است. در هر نمونه، 
حیوانات درمان شــده با بتاگلوکان ترمیم بیشــتر یا 
پیشــرفته تری را نشــان دادند. آنالیز بافتی نشان داد 
که سرعت ترمیم زخم به واسطه رسیدن ماکروفاژها 
به ناحیه زخم در حیوانات درمان شــده با بتاگلوکان 

است )44(. 
 اثر بتاگلوکان در شیمی درمانی

شــیمی درمانی ممکن اســت خود باعث کاهش 
سیستم ایمنی و در نتیجه، سبب عفونت های بعدی 
توســط عوامل عفونت زای فرصت طلب شود. چنین 
خطراتی ممکن اســت با تزریــق بتاگلوکان کاهش 

یابد )45(. 
لوکوسیتوپنیا27 کاهش در سلول های سفید خونی 
به واســطه شــیمی درمانی می باشــد. با اســتفاده از 
بتاگلوکان مقادیر کمتری از دارو اســتفاده می شود تا 

اثر شیمی درمانی مشاهده شود.
 اثر بتاگلوکان در درمان با آنتی بیوتیک ها

به کارگیــری بتــا-1 و D(-3(-گلــوکان، نیــاز به 
مصــرف آنتی بیوتیــک را کاهــش داده و درمــان با 
آنتی بیوتیک را تقویت می کند. بتاگلوکان، اثر درمانی 
بــا آنتی بیوتیک ها را تا حد زیــادی افزایش می دهد. 
هنگامــی کــه بتاگلوکان بــه رژیــم آنتی بیوتیک در 
حیواناتــی که در معــرض باکتری هــا و ویروس ها و 
عوامل بیماری زا نظیر: استافیلوکوکوس اورئوس28، 
کلبســیلا پنومونیــا29، اشریشــیا کلــی30 و ویروس 
هرپس31 هستند، افزوده می شود، به مقدار کمتری 
از آنتی بیوتیک ها و آنتی ویروس ها برای از بین بردن 

عفونت نیاز می باشد )46(. 

اســتفاده از بتاگلــوکان به همــراه آنتی بیوتیک ها 
می توانــد از بســیاری از بیماری هــا ماننــد پنومونی 
بیمارســتانی جلوگیــری نماید و خــود بتاگلوکان به 
تنهایی، وقــوع عفونت ها و پنومونی بیمارســتانی را 
از 55 درصــد   بــه پایین تر از 9/5 درصد  می رســاند 
و مــرگ و میر در این رابطــه را از 30 درصد  به 4/8 

درصد  کاهش می دهد.
 اثر بتاگلوکان روی تقویت سیستم ایمنی حیوانات، 

ماهی ها و میگوها
-)D(-3 مطالعــات اولیه در مورد اثــرات بتا-1 و
گلــوکان روی سیســتم ایمنــی مــوش متمرکز بود. 
-)D(-3 مطالعات بعدی نشــان دادند کــه بتا-1 و

گلوکان، تحریک کننده قوی فعالیت سیســتم ایمنی 
در انواع وسیعی از گونه های دیگر نظیر: کرم خاکی، 
میگو، ماهــی، جوجه، مــوش صحرایی، خرگوش، 
خوکچــه هندی، گوســفند، خــوک، گاو، پرندگان و 

انسان می باشد.
بتاگلــوکان علاوه بــر موارد ذکر شــده در بالا در 
تقویت سیســتم ایمنی ماهی ها و پرنــدگان نیز مؤثر 
بوده و به طور موفقیت آمیز با اضافه کردن بتاگلوکان 
به رژیم غذایی ســخت پوستان از بیماری هایی نظیر 

ویبریوسیس32 و یرسینوسیس33 جلوگیری می کند.
یک عامل مخرب جدید در مزارع میگو، سندروم 
تارا34 می باشد که اخیراً مشخص شده که سبب مرگ 
زیــاد و بقاء کمتر از 20 درصد  از جمعیت میگوها در 
مراکز پرورش میگو می شود. تغذیه میگو با بتاگلوکان، 
نسبت بقاء را در آن ها تا 90 درصد  افزایش می دهد. 

 کاربرد بتاگلوکان در جراحی
عفونت های ناشی از جراحی به دنبال یک جراحی 
مهم، بســیار جدی می باشــد. پژوهشــگران برخی 

اثرات دارویی قـارچ شــی تـاکـه
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آزمایش های بالینی روی انسان انجام داده و ارزیابی 
کرده انــد که بتاگلوکان به طــور قابل توجهی عفونت 

حاصل از جراحی های پرخطر را کنترل می کند.
نتایج فــاز 3 آزمایش های بالینی کــه اخیراً کامل 
شده، کاهش قابل توجهی در عفونت های جدی بعد 
از جراحی در بیماران تحت جراحی معدی و روده ای 
که بتاگلوکان دریافت کرده بودند، نشان داده است. 
این جراحی ها تقریباً در سال برای 400/000 بیمار 
در آمریکا یا حدود نیمی از جراحی های عمده معدی 

و روده ای صورت می گیرد )47(. 
 کاربرد در موارد تصلب شرایین یا گرفتگی عروق

تصلب شــرایین یــا گرفتگی عروق وقتــی اتفاق 
می افتد که چربی )کلسترول( و کلسیم در لایه داخلی 
رگ ها جمع شود و تشکیل موادی را دهد که پلاک35 
نامیده می شــوند. در زمان طولانی چربی و کلسیم، 
رگ ها را باریک کرده و جلوی جریان و عبور خون را 
می گیرد. خصوصیت پایین آوردن کلســترول توسط 
بتاگلوکان جو دوســر در بیــش از 50 مطالعه بالینی 
روی انسان اثبات شده و سازمان غذا و داروی آمریکا 
اثرات محافظتی بتاگلوکان از عروق را تأیید کرده است 
)49، 48(. تحقیقات بالینی و پیش بالینی نشان داده 
کــه بتاگلوکان خوراکی پتانســیل زیادی برای پایین 
آوردن کلسترول کل و لیپوپروتئین ها با دانسیته بالا36 
و افزایش لیپوپروتئین ها با دانسیته پایین37 دارد )50(. 
هم چنین به طور قابل توجهی تجمع چربی ها و کلسیم 
را در لایــه داخلی رگ ها کاهــش داده و از گرفتگی 

عروق جلوگیری می کند.
تصلب شــرایین روی عروقی که خــون را به قلب 
می رساند، تأثیر گذاشته و باعث محدود کردن جریان 
خــون به ماهیچه های قلب و در نتیجه، ســبب درد 

قلب و ضربان نامنظم آن و مشکلات دیگر می شود. 
پلاک باعث ایجاد لخته خون شده که می تواند جلوی 
جریان خون را بگیرد و باعث حمله قلبی و آسیب به 

ماهیچه های قلب می شود.
 کاربردهای بتاگلوکان در سایر موارد

از کاربردهای دیگر بتاگلوکان، افزایش به کرم های 
پوســتی و آرایشــی، پمادها، لوســیون ها، کرم های 
اصــلاح، صابون ها، شــامپوها، اســپری های مو، 
پمادهای ضدآفتاب، پمادهای درمان زخم، کرم های 
درمان جوش، افزایش به خمیر دندان، شوینده های 
دهان، قطره های بینی، اسپری های بینی، قطره های 
گوش، شــوینده های چشــم و قطره های چشــمی 

می باشد.
هم چنین،

 بتاگلــوکان باعــث افزایــش مقاومــت برابــر 
بیماری های عفونی می شود. این ماده با مکانیسمی 
منحصر به فرد، فعالیت کشتن میکروب ها به واسطه 

ماکروفاژها و نوتروفیل ها را تشدید می کند.
 بتاگلــوکان باعث کاهش عفونت های حاصل 

از دندانپزشکی می شود.
 بتاگلوکان افراد را علیه عفونت های حاصل از 

آسیب های ریوی محافظت می نماید.
 بتاگلــوکان نــه تنهــا جلــوی اختلال هــای 
متابولیســمی چربی ها را می گیــرد، بلکه با تحریک 
دفاع ایمنی مانع از رشــد تومورها می شود. هم چنین 
بتاگلــوکان نقش مهمــی را در کنتــرل قند خون بر 

عهده دارد.
 بتاگلوکان در حفاظت در مقابل نور و نیز پیری 

نقش مؤثری دارد.
 در درمان ســرطان ها با توجه به این که حتی 

دکتر حسین وحیدی،دکتر مهدیه عامری شه رضا
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آنتی بادی هــای منوکلونــال در این زمینــه ناکارآمد 
بوده انــد ولی به همراه بتاگلوکان کاملًا رشــد تومور 
متوقف شده و این که سمیت ندارد، راهکار ارزشمندی 

در زمینه درمان سرطان می باشد. 
 محدوده مقدار مورد استفاده بتاگلوکان

بتاگلــوکان بــه شــکل های مختلــف )تزریقی، 
موضعــی و خوراکــی( به عنــوان پیشــگیری کننده 
و همین طــور درمان بــه کار مــی رود. مقادیر مورد 
اســتفاده از بتاگلوکان طبــق پروتکل های مختلف 
متفــاوت می باشــد. مقــدار بتاگلــوکان مصرفی به 
 2 mg/kg منظــور مقابلــه با اســپور ســیاه زخــم
می باشــد ولــی بــا توجه بــه پروتکل هــای درمانی 
به کار گرفته شــده ایــن مقدار تــا mg/kg 20 هم 
می تواند مورد اســتفاده قرار گیــرد. برای محافظت 
 در برابــر پرتــو با توجه بــه وزن، مقادیــر متفاوت تا

mg/kg 100 پیشــنهاد شده اســت. به طور کلی، 

مقدار بتاگلــوکان حاصل از مخمر بین 40-3000 
میلی گرم در روز پیشــنهاد شده است. مقدار مکمل 
بتاگلــوکان تجــاری با خلوص بــالای   80 درصد، 
هزار میلی گرم در روز می باشد. بتاگلوکان حدودا دو 
تا ســه هفته قبل از در معرض قرارگیری یا دو تا سه 
هفتــه بعد از در معرض قرارگیری به صورت روزانه و 
با معده خالی اســتفاده می شود. بتاگلوکان می تواند 
به صورت انواع خوراکی، تزریقی و موضعی بر حسب 
کاربرد استفاده شود. شکل تجاری بتاگلوکان بیشتر 
به صورت کپســول می باشــد. بتاگلــوکان خوراکی 
به دلیل افزایش سیســتم ایمنی عمومی و نداشــتن 
ســمیت و اثرات جانبی، قابل اســتفاده برای عموم 
بــوده و می تــوان از آن به عنــوان مکمــل غذایی و 

تقویت کننده سیستم ایمنی استفاده کرد.

 بررسی اثرات سمیت ذرات بتاگلوکان در موش
سمیت بتاگلوکان حاصل از مخمر طی یک مقدار 
جهت مطالعات سمیت حاد و زیر مزمن در موش های 
صحرایی بررســی گردید. برای مطالعه حالت حاد به 
موش هــای صحرایی نــوع Fisher-344  به مقدار 
mg/kg 2000 وزن بدن، بتاگلوکان از طریق گاواژ 

داده شد و طی یک دوره 14 روزه، هیچ گونه سمیتی 
مشاهده نشــد و ماده بتاگلوکان به خوبی مدارا کرده 
بود، که نشــان دهنده آن اســت که مقدار LD50  از 
2000 میلی گرم بر کیلوگرم وزن بدن بیشتر می باشد. 
برای مطالعه زیرمزمن38 به موش های صحرایی نوع 
Fisher-344  به صورت اتفاقی روزانه به صورت گاواژ، 

بتاگلوکان در مقادیــر 0، 2، 33/3 و 100 میلی گرم 
بر کیلوگرم وزن بدن داده شــد. هم چنین گروه های 
کنتــرل و گروه هایــی با مقادیر بــالای بتاگلوکان در 
هر جنس مطالعه شــدند و مطالعات سمیت صورت 
گرفت و هیچ گونه سمیتی در هیچ مقداری مشاهده 
نشد. به علاوه، هیچ گونه مرگ و میر، آسیب بالینی، 
عملی/ رفتاری، میکروسکوپی و مشاهدات فاحش 

نشان دهنده سمیت دیده نشد )51(. 

 بحث و نتیجه گیری
طی دو دهه گذشــته، در ارتباط با نقش سیســتم 
ایمنی در حفظ ســلامتی انســان، نتایــج ارزنده ای 
حاصل شــده است. بر اساس مطالعات انجام شده، 
قارچ هــا به خصوص قارچ های خوراکــی و دارویی، 
در بهبــود و درمــان بیماری های مرتبط با سیســتم 
ایمنــی نقــش بســیاری داشــته اند. بر این اســاس 
تحقیقات روی قارچ های خوراکی و دارویی بر کشف 
و اســتخراج ترکیباتی متمرکز اســت کــه می توانند 

اثرات دارویی قـارچ شــی تـاکـه

33293



40
0/

1/
16

 - 3
ونه 

نم

27 درپی 372  سال سی ویکم . شماره 12 . اسفند 99 پی 

به طــور موفقیت آمیــزی عملکرد سیســتم ایمنی را 
تنظیــم نمایند. در حال حاضــر، اهمیت توانایی ها و 
استعدادهای بالقوه قارچ ها در زمینه تولید محصولات 
و ترکیبات فعال زیســتی با خــواص مهمی از جمله 
خاصیــت ضدتومــوری و تنظیــم و تعدیل سیســتم 
ایمنــی و تولیــد کارآمد و مؤثر ایــن ترکیبات بیش از 
پیش آشــکار می باشــد. به ویژه باتوجه به گســترش 
روز افزون ســرطان در دنیا، جلوگیری از سرطان در 
بهبود سلامت جوامع بشری در جهان بسیار مؤثر بوده 
اســت. امروزه روش های درمانی جدیدتری با عنوان 
ایمنی درمانی مورد توجه محققان واقع گردیده که با 
تقویت و تعدیل سیستم ایمنی بدن، موجب می گردد 
تا این سیســتم بتواند وظایــف معمولی خود از جمله 
نابــودی بافت های غیــر طبیعی بــدن را به بهترین 
شکل به انجام برساند. بر اساس نتایج به دست آمده 
از این مطالعــات، از منابع طبیعی به عنوان ترکیبات 
فعال زیســتی اســتفاده می گردد که عموماً در گروه 
داروهــای طبیعی و مکمل دســته بندی می شــوند. 
مهم ترین این ترکیبات پلی ســاکاریدها هســتند که 
استفاده از آن ها محققان را برای مقابله با پیشگیری 
از برخــی از بیماری هــا بــا امید های تــازه ای مواجه 
ســاخته است. در دهه های اخیر بسیاری از ترکیبات 
پلی ســاکاریدی و کمپلکس های پلی ســاکاریدی از 
قارچ هــای چتری جداســازی شــده اند کــه به دلیل 

برخــورداری از اثرات بیولوژیــک ضدتوموری و تأثیر 
در سیســتم ایمنی بــدن، مورد توجــه محققان قرار 
گرفته انــد. در این میــان پلی ســاکاریدها و ترکیبات 
فعال زیســتی قارچ لنتینوس ادودس دارای اهمیت 
ویــژه ای در بیوتکنولــوژی مدرن می باشــد. تاکنون 
خواص بیولوژیک و درمانی متنوعی از پلی ســاکارید 
قارچ مذکور گزارش شــده کــه از آن جمله می توان 
بــه خــواص ضدتومــوری، تنظیم وتقویت سیســتم 
ایمنی، کاهنده کلســترول خون، کاهنده فشارخون، 
کاهش دهنده عفونت های باکتریال و ویروسی اشاره 
کــرد. در واقع، یکی از مهم ترین مباحثی که در مورد 
این پلی ســاکارید زیســت فعال  وجــود دارد، نقش 
آن به عنوان تعدیل کننده سیســتم ایمنی است. این 
پلی ساکارید پاسخ های ایمنی ذاتی )غیراختصاصی( 
و ایمنــی اکتســابی )اختصاصی( سیســتم ایمنی را 
تقویت کرده و ســلول های سیســتم ایمنــی را فعال 
می کنــد. ایــن پلی ســاکارید از انــدام میوه دهی و یا 
میسلیوم قارچ لنتینوس ادودس استخراج می شود. 
این پلی ســاکارید در حمله به ســلول های ســرطانی 
به طور مستقیم نقشی ندارد، اما اثر ضدسرطانی خود 
را از طریــق فعال کردن واکنش های مختلف ایمنی 
در بدن میزبان اعمــال می کند. بنابراین، تلاش در 
راســتای تولید این پلی ساکارید زیســت فعال امری 
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