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Agaricus brasiliensis KA21 imunomoduliacinis aktyvumas peliy ir Zmoniy
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Mes atlikome tyrimus su pelémis ir savanoriais, kad iStirtume natfiraliai lauke auginty Agaricus
brasiliensis KA21 (t. y. Agaricus blazei) poveikj imuniteto stiprinimui. Peléms buvo nustatytas
antinavikinis, leukocitus stiprinantis, hepatopatija ir endotoksinj Soka mazintis poveikis. Tiriant Zzmones,
buvo nustatytas kiino riebaly, visceraliniy riebaly, cholesterolio kiekio kraujyje ir gliukozés kiekio
kraujyje procentinés dalies sumaz¢jimas ir NK lasteliy aktyvumo padidéjimas. Kartu, rezultatai rodo,
kad A. brasiliensis vaisiaktinis yra naudingas kaip sveikatg gerinantis maistas.

auginimas lauke — saugumas

Alternatyvioji medicina — bendras terminas, apibiidinantis
,vaistus ir gydyma, kurie nebuvo moksliskai patvirtinti ar
kliniskai taikomi S$iuolaikinéje vakary medicinoje” (1-12).
Alternatyviosios medicinos spektras labai platus. Jis apima tiek
tradicine ir liaudies medicing, tiek naujus gydymo budus, kurie
néra jtraukti j sveikatos draudima. Atsizvelgiant | dabartinj
pasaulio gyventojy skaiCiy, nepaprastai mazas procentas Zzmoniy
naudoja Siuolaiking vakary medicina. Pasaulio sveikatos
organizacija (PSO) teigia, kad 65-80% sveikatos prieziiiros
valdymas vyksta pasitelkiant tradicing medicing. Mibyou yra
neseniai sukurtas terminas, reiskiantis pusiau sergantj asmenj,
turintj tokiy klinikiniy laboratoriniy tyrimy duomeny, kurie
atitinka sveiky asmeny ir pacienty duomenis. Be to, jei
vyriausybé nori iSlaikyti visuomenés sveikata, labai svarbu yra
Sviesti mibyou gyventojus apie mitybos jprocius.
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Japonijoje vis daugiau zmoniy naudoja alternatyviaja medicing,
daugiausia pasitelkdami tokius sveikatg gerinancius maisto
produktus kaip aminoriigstys, lipidai, angliavandeniai, augalai,
juros dumbliai, vabzdziai, bakterijos, mielés ir grybai. Tokie
grybai kaip Lentinula edodes, Ganoderma lucidum ir Grifola
frondosa yra parduodami. Agaricus brasiliensis (A. blazei ss.
Heinemann) yra sveikata gerinantis maistas, kuris neseniai
sulauké démesio. Nustatyta, kad A. brasiliensis pagerina su
gyvenimo biidu susijusiy ligy, jskaitant nutukima, hipertenzijg ir
diabeta, simptomus ir turi prieSuzdegiminj, prie§vézinj, vézj
slopinamajj ir imunitetg gerinantj poveikj (13-18). Taciau
daugelis rezultaty buvo pastebéti atlickant tyrimus su gyviinais,
arba tik kelis atvejus turéjusiuose Klinikiniuose tyrimuose.

Daugelis gryby, dar vadinamy makrogryby, yra
klasifikuojami kaip auksStesnés klasés mikroorganizmai,
Basidiomycota. Norint aptarti Basidiomycota funkcijas, svarbu
palyginti juos tomis pac¢iomis salygomis, apimant ne tik jy rasis,
bet ir paderm¢ bei auginimo ir perdirbimo metodus.
Basidiomycota produktuose yra kiekvienos rtsies grybienos,
spory ir vaisiakiiniy. Vaisiakiiniai ir grybiena yra placiai
naudojami maisto produktuose.

Tai yra laisvos prieigos straipsnis, platinamas pagal ,,Creative Commons® priskyrimo nekomercinei licencijai salygas (http://creativecommons.org/ licenses/by-
nc/2.0/uk/), pagal kurias leidZziama neribotai nekomerciniais tikslais naudoti, platinti ir atkurti jj bet kurioje laikmenoje, jei jis yra tinkamai cituojamas.
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Norint islaikyti gamybos procesa, grybiena yra pranasesné uz
vaisiaklinj, taciau jos sudedamosios dalys yra gana skirtingos.
Yra daug budy, kaip galima iSgauti vaisiakiinj, pvz., renkant
kalvose ir laukuose natiiraliai augancius grybus bei lauke ar
viduje auginamus grybus.

Siame tyrime naudojamas Agaricus brasiliensis KA21 — tai
vaisiaklinis, auginamas lauke, Brazilijoje. Vaisiakiiniai buvo
dziovinami oru, naudojant ventiliatoriy, kurio pttimo
temperatiira buvo zemesné nei 60° C, kad biity islaikytas jy
fermenty aktyvumas. Mes neseniai iStyréme vaisiakiinio
polisacharidy struktira bei prieSnavikinj aktyvumg ir
suzinojome, kad tam didel¢ jtaka daro labai Sakotos 1,3-b-
gliukano dalys. Mes taip pat paruoséme Salto ir karSto vandens
ekstraktus (AgCWE ir AgHWE) ir iStyréme diabetu sergancias
peles C57Bl Ksj-db / db, ir nustatéme, kad naudojant $alto
vandens ekstrakta (AgCWE) buvo pastebétas daug stipresnis
farmakologinis aktyvumas. Sie faktai aikiai parodé, kad
farmakologinis Salto vandens ekstrakto poveikis skiriasi nuo
kar§to vandens ekstrakto. Mes taip pat parodéme, kad Salto
vandens ekstrakte yra tokiy fermenty kaip polifenolio oksidazé
ir peroksidazé (19-25). 1 lenteléje parodytos bendrosios A.
brasiliensis KA21 sudedamosios dalys. KA21 turi didelj
baltymy ir skaiduly kiekj. Jis taip pat turi auksta vitaminy B1,
B2, B6, niacino, pantoteno riigsties, folio riigsties ir biotino lygj.
Jame yra daug mineraly, jskaitant didelius gelezZies, kalio,
fosforo, magnio, cinko ir vario kiekius, ir tam tikrus mangano ir
seleno kiekius. Be to, jame yra aptinkama didelé vitamino D
koncentracija, nes jis yra auginamas saulés §viesoje.

Siekiant sékmingai uztikrinti ir i$laikyti maisto sauguma
gyventojams, teisés aktai, susije su maisto produktais, tapo
grieztai kontroliuojami. Neseniai Nacionalinés vézio centrinés
ligoninés, esancios Japonijos rytuose, gydytojai pranesé apie tris
atvejus, kai vartojant A. blazei ekstrakta, buvo aptikti sunkiis
kepeny pazeidimai (26). Jie paminéjo, kad butina jvertinti
jvairius papildomosios ir alternatyviosios medicinos vaistus,
jskaitant A. blazei ekstrakta, bei atlikti detalius mokslinius ir
recenzuojamus klinikinius tyrimus. Visai neseniai turéjome
pasalinti vieng A. blazei sveiko maisto produkts, nes jis kélé
genotoksinj poveikj eksperimentiniams gyviinams. Japonijos
sveikatos, darbo ir gerovés ministerija pranesé, kad tai tik vieno
produkto atvejis, o molekuliniai mechanizmai yra tiriami. Tuo
paciu metu taip pat buvo pranesta, kad kiti susij¢ produktai tokio
toksiSkumo neparodé. Agaritinas yra gerai zinomas toksinis
metabolitas, randamas agaricaceae Seimos  grybuose,
pavyzdziui, Agaricus bisporus, taigi démesys buvo skiriamas
agaritino ir toksiSkumo santykiui. Bet kuriuo atveju reikéty kuo
tiksliau istirti makrogryby, ypa¢ agaricaceae, kilmés produkty
funkcijg ir sauguma.

Taigi, norint saugiai ir efektyviai naudoti alternatyvigja
medicing, jskaitant A. brasiliensis, svarbu atlikti molekuliniy
tyrimy analiz¢ atliekant pagrindinius tyrimus ir jrodyti jy poveikj
klinikiniais tyrimais. Tirdami sauguma zmogui, nustatéme, kad
ilgalaikis lauke auginty A. brasiliensis KA21 vaisiakiiniy
vartojimas neturéjo neigiamo poveikio (22).

1 lentelé. A. brasiliensis KA21 sudedamosios dalys

Energija 288,00 kcal
Baltymai 38,509
Riebalai 2,609
Angliavandeniai 27,709
b-gliukanas 12,49
Skaidulos 20,609
Natris 8,40 mg
Kalcis 22,50 mg
Gelezis 10,10 mg
Kalis 2920,00 mg
Fosforas 952,00 mg
Magnis 96,50 mg
Cinkas 7,87 mg
Varis 7,67 mg
Manganas 0,825 mg
Jodas 0
Selenas 88,00 mg
Arsenas 0,48 ppm
Kadmis 2,01 ppm
Svinas 0,13 ppm
Gyvsidabris 0,18 ppm
Bendras chromas 0 mg
Vitaminas A (bendras karbonenas) 0
Vitaminas B (bendras karbonenas)
Vitaminas B1 (tiaminas) 0,63 mg
Vitaminas B2 (riboflavinas) 3,04 mg
Vitaminas B6 0,54 mg
Vitaminas B12 0 mg
Niacinas 33,50 mg
Pantoteno roigstis 22,90 mg
Folio ragstis 230,00 mg
Biotinas 123,00 mg
Bendras vitamino C kiekis (i§ viso c riigsties) 0mg
Vitaminas D 56,7 mg
Vitaminas E (bendras tokoferolis) 0
Vitaminas K1 (lochinonas) 0
Agaritinas 15,3 ppm
Siame tyrime parodéme A. Drasiliensis KA21

imunomoduliacinj poveikj atlikdami tyrimus tiek su gyvinais,
tiek su zmonémis. Kaip minéjome, vaisiaktiniuose iSliko daug
fermenty net po dziovinimo proceso, o Salto ir karSto vandens
ekstraktai buvo paruosti ir vartojami per burng, kad galétuméme
iSnagrinéti imunomoduliacija pelése. Brazilijoje tokio A.
brasiliensis 8alto vandens ekstrakto gérimas yra tradicinis
paprotys. Klinikinio tyrimo metu mes nustatéme kiino masg,
kiino masés indeksag (KMI), kiino riebaly procenting dalj,
visceraliniy riebaly ir kraujo biocheminiy medziagy
koncentracija [bendra baltymy, gliukozés, cholesterolio,



neutraliy riebaly, glutamato oksalato transaminazg (GOT),
glutamato piruvato transaminazg¢, gama glutamiltransferazg (y-
GTP) ir NK lasteliy veiklg prie§ ir po A. brasiliensis KA21
vartojimo. Duomeny analizé mibyou asmeny pozidiriu taip pat yra
jtraukta.

Metodai
Agaricus brasiliensis vaisiakiiniai

KA21 padermés grybai buvo auginami lauke, Brazilijoje, ir
jos vaisiakiiniai buvo nuplauti ir dziovinami kar$tu oru (60° C
arba Zemesnéje temperatiiroje).

Sudedamuyjy daliy nustatymas

Visas sudedamasias dalis, i§skyrus agariting, iStyré Japonijos
maisto tyrimy laboratorijos (Shibuya, Tokijas), remdamosi
standartiniais, IStekliy tarybos ir Japonijos mokslo ir technologijy
agentliros  rekomenduojamais,  protokolais. Agaritino
koncentracija HPLC/MS/MS metodu nustaté MASIS Inc.
(Minamitusgaru, Aomori).

A. brasiliensis kar§to vandens ekstrakto (AgHWE) ir $alto
vandens ekstrakto (AgCWE) paruosSimas

KA21 vaisiakiiniai (po 100 g) buvo sumalti naudojant buitinj
kavos maltuinélj, tada suspenduoti 0,1 g/ml fiziologiniame druskos
tirpale (Otsuka Pharmaceutical Co., Ltd.) ir iSgauti autoklave
(120°C, 20 min.) arba Saltu vandeniu (4°C, 1 diena). Po
centrifugavimo supernatantas buvo paskirtas AgHWE arba
AgCWE. Iki naudojimo ekstraktai buvo laikomi uzsaldyti —20°C
temperatiiroje.

Vartojimas per burng peléms

AgHWE ir AgCWE, paruosti pagal anksCiau apraSyta
metoda, buvo duodami peléms per burng 2 savaites. Buvo
nustatytas Igsteliy skaicius ir 1asteliy populiacija.

Peliy naviko modelis

Kieto pavidalo navikas: 0 dieng po oda, j ICR peliy kirksnis,
buvo susvirkstos 180 sarkomos lastelés (1 x 10%/peléje). AgHWE
arba AgCWE buvo duodama per burng (p.o.) kasdien 35 dienas.
7,9 1ir 11 diena j pilvapléve buvo suleisti standartinis -gliukanas,
Sizofilanas (SPG). Po 35 dieny pelés buvo paaukotos ir buvo
iSmatuotas jy kietojo naviko svoris.

UZdegiminé citokiny gamyba tyrime tirtose pelése

0 dieng balb/c peléms buvo suleistas standartinis f-
gliukanas, SCG (200 pg/pelei) i§ Sparassis crispa, 0 AgHWE
arba AQCWE buvo duodama per burng kasdien 1 savaite.
Praéjus vienai savaitei, bakterinis lipopolisacharidas (LPS, 10
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ug/pelei) buvo leidziamas j veng, o prag¢jus 90 min. po LPS
suleidimo, buvo surinktas serumas. Serumo TNF-o ir IL-6 raiska
buvo nustatyta ELISA metodu. Antik@inai ir standartai jsigyti
Pharmingen Ltd.

Konkanavalino A sukeltas kepeny paZeidimas peléms

Keleta dieny peléms per burng buvo duodamas AgHWE arba
AgCWE. Praéjus vienai dienai po paskutinio vieno i§ ekstrakty
davimo, j veng buvo leidZiamas konkanavalinas A (Con A), kad
bty sukeltas kepeny pazeidimas. Interleukino 6 koncentracija
serumuose buvo iSmatuota pragjus 3 val. po Con A suleidimo.
GOT ir GPT buvo iSmatuoti 24 val. po Con A suleidimo.

Klinikiniai tyrimai su Zmonémis

Tyrimai buvo atlikti su 31 sveikais asmenimis, kurie prie§
tyrimg ar jo metu nevartojo jokiy vaisty. PaaiSkinome apie
tyrimg rastu ir gavome informuotg sutikima naudoti bandymy
rezultatus. Tiriamieji buvo suskirstyti | tris grupes: 2 ir 3
grupéms (i§ viso 20 tiriamieji) buvo skiriama jprasta A.
brasiliensis dozé, o 1 grupei (11 tiriamieji) buvo skiriama 3
kartus didesné dozé (saugumo klinikiniy tyrimy grupé).

1 grupé. 6 ménesius nuo 2004 m. geguzés 31 d. iki lapkri¢io
26 d. 11 tiriamyjy (vidutinis amZzius 43,6 m. + 12,6 m., 6 vyrai, 5
moterys) buvo paprasyta iSgerti po 30 tabletes per para
(suskirstytas | tris dozes; kiekvienoje tabletéje po 300 mg A.
brasiliensis), kuri yra tris kartus didesné uz jprasta doz¢. Tada
nustatéme ir iSanalizavome subjektyvius jy buklés pokycius,
kepeny funkcija (GOT, GPT, y-GTP), inksty funkcija [kraujo
Slapalo azotg (BUN), kreatining] ir mitybos bukle (bendra
baltymy kiekj).

2 grupé. 3 ménesius nuo 2005 m. balandzio 12 d. iki liepos
8 d. 12 tiriamyjy (vidutinis amzZius 45,3 m. £ 8,1 m., 9 vyrai, 3
moterys) buvo paprasyta iSgerti po 10 tableCiy per para
(suskirstytas ] tris dozes; kiekvienoje tabletéje po 300 mg A.
brasilensis). Tada iSmatavome jy kiino svorj, KMI, kiino riebaly
procenta, visceraliniy riebaly procentg ir kraujo biocheminius
kiekius (bendrg baltymy kiekj, gliukozés kiekj kraujyje,
cholesterolj, neutralius riebalus, GOT, GPT ir y-GTP).

3 grupé. 3 ménesius nuo 2005 m. geguzés meén. iki rugpjiicio
mén. 8 tiriamyjy (vidutinis amZius 22,3 m. £ 0,5 m., 6 vyrai, 2
moterys) buvo paprasyta iSgerti jprasta doze ir buvo iSmatuota jy
imuniné funkcija (NK lasteliy skaicius, NK lasteliy aktyvumas).
Matuodami imuning funkcija, mes suskirstéme astuonis asmenis
j dvi grupes atsitiktiniu badu: A. brasiliensis grupe ir placebo
grupe. Pirmajai grupei 7 dienoms buvo skirta po 10 tableéiy per
para (padalytos j dvi dozes; kiekvienoje tabletéje po 300 mg A.
brasiliensis) ir buvo nustatytas NK lasteliy skai¢ius bei NK
lasteliy aktyvumas periferiniame kraujyje. Pra¢jus dviem
ménesiams po vaisto vartojimo nutraukimo, tas pats tyrimas
buvo atliktas apkeitus tabletes (kryzminis metodas).
ISanalizavome lagsteliy frakcija periferiniame kraujyje ir laikéme
vienbranduoles lasteles su CD3~CD16*CD56" ir NK lastelémis.
Iprastu metodu, naudodami 4 val. 5! Cr-Release testg, iSmatavom
NK lasteliy aktyvumg, naudodami K562 naviko lgsteles kaip
tikslinius objektus, esant efektoriui / tiksliniam santykiui (E/T) =
20 arba 10 (vienbranduoliy lasteliy ir K562 lasteliy maiSymo
santykis yra 20 arba 10).
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Statistiné analizé

Statistiniam reikSmingumui jvertinti buvo naudojamas
suporuotas t bandymas. Visose analizése buvo laikoma, kad
P < 0,05 yra reik§mingas.

Rezultatai

A. brasiliensis KA21 cheminé analizé saugumo
vertinimui

Pries pradedant bandymus su gyviinais ir Zmonémis, buvo
patikrinta cheminé sudétis ir priedai. Cheminé sudétis ir
maistinés medziagos nurodytos 1 lentel¢je. Neseniai didelis
toksiSkas agaricaceae agaritino junginys sulauké démesio, nes
ziurkéms buvo pastebétas augliy skatinimo aktyvumas. Buvo
iSmatuotas A. brasiliensis KA21 agaritino turinys, kuris buvo
ypac zemas — 15,3 ppm. Sunkieji metalai, pavyzdziui, Svinas ir
gyvsidabris, buvo mazesni uz aptikimo riba. Buvo istirti trys
Simtai pesticidy tipy, bet jy nebuvo aptikta (duomenys
nepateikti).

A. brasiliensis KA21 B-gliukano kiekis buvo 12,4 g 100 g—*
(iSmatavo Japonijos maisto tyrimy laboratorija). Tiksliai
iSnagrin¢jome KA21 polisacharidy frakcijy struktiirg ir
nustatéme, kad pagrindiné [-gliukano struktiira, rodanti
imunomoduliuojantj aktyvuma, yra B-1,6 susietas gliukanas,
turintis labai i$siSakojusj -1,3 segmentg (20).

Vitaminas D yra gerai zinomas makrogryby vitaminas, o
KA21 joyra56,7 ug 100 g (= ca. 2250 IU 100 g 1). Tos pacios
padermés grybuose, augintuose viduje, nebuvo aptikta vitamino
D koncentracija (duomenys nerodomi). Gerai zinoma, kad
vitamino D koncentracija labai priklauso nuo saulés spinduliy
poveikio. KA21 esantis vitamino D kiekis gerai atspindi lauke,
saulés spinduliuose, auginamy gryby bikle.

Remiantis Siais duomenimis, nustatyta, kad A. brasiliensis
KA21 yra chemiskai ir analitiSkai saugus tyrimams su gyviinais
ir Zzmonémis.

Parametrai ir poveikis eksperimentiniams gyviinams
Poveikis normalioms inbredinéms peléms

Eksperimentams su gyviinais buvo paruosti ir istirti AgCWE
ir AgHWE. Kai AgCWE arba AgHWE buvo duodami sveikoms
peléms (C3H/HeN) dozémis po 20 mg/pelei 2 savaites, uzkriicio
liaukos lasteliy skaiCius nepakito (duomenys nepateikti), taciau
bluznyje buvo padidéjes AgCWE grupéje (1 pav.).

Lasteléms buvo panaudotas dvejy dazy misinys CD4/CD8q«,
aflyé, arba CD3/B220, o lasteliy populiacijy santykiai buvo
apskaiciuoti iSmatavus tékmés citometru. Pastebimy uzkriicio
liaukos poky¢iy nenustatyta (duomenys nepateikti), o CD4*
santykis bluznyje zymiai padidéjo AgHWE grupéje (1 pav.).

Per burng vartojamo AgCWE ir AgHWE priesnavikinis
aktyvumas pelése, kurioms transplantuota sarkoma 180

Mes jvertinome A. brasiliensis priesvézinj poveikj sarkomos
180 kietajam augliui. Tai yra standartiné sistema, skirta jvertinti
priesvézinj poveikj peléms. Sizofilanas (SPG) buvo naudojamas
kaip standartiné medziaga. Vartojant AgCWE arba AgHWE 35
dienas per burna, buvo slopinamas naviko augimas (2 lentel¢).

2 lentelé. A. brasiliensis ekstrakty prie§véZinis poveikis kieto pavidalo sarkomai
180 ICR peléms.

Pavad. Dozé Laikas Budas CR/n  Naviko %  t-bandymas
(mg) svorio  Slopinim
vidurkis / as
SD (9)
Kontroliné 0/12 8,6+4,3 0,0
SPG 0,1 3 i.p 711 04411 95 <0,001
Kontroliné 0/10 15,0¢65 O
AgCWE 2 35 p.o. 0/10 9,665 36 <0,05
AgHWE 2 35 p.o. 0/10 7,9+25 47 <0,01

Pastaba: dozé — vienai pelei; laikas — 7, 9, 11 dienos; CR/n — peliy, neturin¢iy
augliy skai¢ius / bendras peliy skai¢ius; SPG — standartinis p-gliukanas kaip
teigiamas kontrolinis méginys.
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1 pav. AgHWE arba CWE splenocity lasteliy skaicius ir populiacija pelése (p.o.). AgHWE, CWE arba druskos tirpalas (200 ml/pelei, 1 diena, 1 doz¢), buvo duodama
per burng C3H/HeN peléms 14 dieny. 14 dieng splecitai buvo surinkti i§ kiekvienos peliy grupés. Apskaiciuotas bendras lasteliy skai¢ius naudojant hemocitometra
(kaireje). CD4/CD8w buvo matuojamas naudojant tékmeés citometru (desingje). Rezultatai atitinka + S.D. *P < 0,05, **P < 0,01, lyginant su kontroliniu studenty t

bandymu.



Per burng vartojamo AgCWE ir AgHWE apsauga nuo
konkanavalino A sukelto kepeny pazeidimo peléms

I veng suleidziamas Con A, augaly lektinas, peléms sukelia
sukelia imin¢ hepatopatija. Mes davéme AgCWE arba AgHWE
per burng kaip iSankstinj gydyma, o paskui jvertinome Con A
poveiki hepatopatijai. Buvo nustatyta, kad 7 dienas skiriant
200 pI AgCWE arba AgHWE, AgCWE grupéje zymiai
sumaz¢jo GOT. Panasi tendencija buvo pastebéta ir AgHWE
grupéje. Kai dozé buvo padidinta iki 600 pl ir vartojimas buvo
tesiamas 7 dienas, poveikis tapo dar pastebimesnis (2 pav.).
Panasiai sumazéjo ir GPT (duomenys nepateikti). Panasis
tyrimai buvo atlikti naudojant skirtingus AQCWE arba AgHWE
vartojimo biidus keletai peliy grupiy ir visais atvejais nustatyta
mazéjimo tendencija. Kartu rezultatai rodo, kad A. brasiliensis
KA21 apsaugo peles nuo kepeny pazeidimy.

Daugybiniy  organy  nepakankamumo,  kuri  sukelia
lipopolisacharidas, apsauga vartojant A. brasiliensis KA21

Véliau mes iStyréme citokiny gamyba, kurig sukeélé
bakterinio endotoksino (LPS, kuris sukelia daugybinj organy
nepakankamumg esant sunkioms infekcijoms) vartojimas,
siekiant nustatyti AgCWE ir AGHWE hepatoceliulinj apsauginj
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poveikj. Abiejy grupiy TNF-« ir IL-6, kuriuos sukélé LPS, lygis
sumazéjo (3 pav.). Tai rodo, kad A. brasiliensis kontroliuoja
citokiny gamybos lygj, kad apsaugoty organus.

A. brasiliensis saugumas

Prie$ nustatant A. brasiliensis KA21 saugumag, pirminis
eksperimentas buvo atliekamas 3 ménesius 3 tiriamiesiems
skiriant normalig doz¢. Véliau buvo iSmatuoti bendryjy
klinikiniy ~ parametry poky¢iai. Vidutinis kiino svoris
(71,2 — 70,9 kg), juosmens matmenys (85,4 — 83,5 c¢cm), kiino
riebaly procentiné dalis (34,4-33,0 %) ir KMI (27,8-27,6)
nerodo jokiy klinikiniy ligos pozymiy ji vartojant. Taigi, siekiant
tiksliai nustatyti A. brasiliensis KA21 sauguma, 6 ménesius 11
tiriamyjy (1 grupe, zr. ,metodai*) buvo skiriama tris kartus
didesné dozé nei jprasta ir buvo iSmatuoti ir iSanalizuoti
subjektyvis bukliy pokyciai, kepeny funkcija, inksty funkcija ir
mitybos salygy pokyciai. ISmatave biocheminius parametrus,
patvirtinome, kad néra jokio statistikai reik§mingo skirtumo
prie§ vartojimg ir po jo ir néra jokio Salutinio poveikio, kurj
sukelia ilgalaikis vartojimas (3 lentele).
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2 pav. AgCWE arba HWE (p.o.) poveikis dél Con A sukelto kepeny pazeidimo. (Kair¢je) AgHWE arba CWE (200 pl/pelei) buvo duodama Balb/c peléms per burng
7 dienas. 7 dieng Con A (20 pg kg~ *) buvo suleistas per veng, o po 24 val. buvo paruosti serumai i3 kiekvienos peliy grupés. Rezultatai iSreiskiami vidutiniu + SD
*P < 0,05, palyginus su kontroliniu studenty t bandymu. (N = 7). (Desingje) AgaHWE arba CWE (600 pl/pelei) buvo duodama Balb/c peléms per burng 7 dienas. 7
dieng Con A (20 pug kg?) buvo suleistas per vena, o po 24 val. buvo paruosti serumai i kiekvienos peliy grupés. Rezultatai isreiskiami vidutiniu + SD*** P < 0,001,

palyginus su kontroliniu studenty t bandymu. (N = 3).
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3 pav. Per burng vartojamo A. brasiliensis poveikis LPS sukeltai citokiny gamybai. 0 dieng Balb/c peléms intraperitoniniu biidu buvo suleistas B-gliukanas (SCG,
200 pg/pelei). Sioms peléms 7 dienas per burng buvo duodamas AgaHWE arba CWE. 7 diena per vena buvo suleistas LPS (10 pg/pelei) kaip suaktyvinantis reagentas,
o po 1,5 val. buvo paruosti serumai i§ kiekvienos peliy grupés. IL-6 ir TNF-« buvo matuojami ELISA metodu. Rezultatai iSreiSkiami + SD vidurkiu *P < 0,05,

palyginus su kontroliniu studenty t bandymu. (Kair¢je) TNF-o, (desingje) IL-6.
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A. brasiliensis poveikis su adipoze ir diabetu susijusiems

biocheminiams parametrams

Siekiant jvertinti A. brasiliensis KA21 poveikj su
gyvenimo biidu susijusioms ligoms, 3 ménesius 12 tiriamyjy
buvo skiriamas jprastiné dozé (2 grupé, zr. ,,metodai*) ir buvo
palyginti Kklinikiniai biocheminiai duomenys. Rezultatai:
(i) po vartojimo reik§mingai sumaz¢&jo kiino svoris ir KMI
(P<0,01 kiekvienam) (4 ir 5 pav.); (ii) po vartojimo
reikSmingai sumazgjo kiino riebaly (P < 0,01) ir visceraliniy
riebaly (P <0,01) procentiné dalis (6 ir 7 pav.); (iii) po
vartojimo reikSmingai padidéjo bendras baltymy kiekis
(P <0,03) (8 pav.); (iv) po vartojimo reik§mingai sumazgjo
gliukozés kiekis kraujyje (P < 0,02) (9 pav.).

3 lentelé. A. brasiliensis KA21 saugumas zmonéms savanoriams

Biocheminiai Prie$ (vid.+SD) Po (vid.+SD) Statistika
parametrai (P-verte)
Bendras baltymas  7,50+0,16 7,4140,25 0,31
BUN (mg dI*) 15,81+5,93 13,45+2,25 0,12
Kreatinas (mg dI’Y)  0,92+0,21 0,9040,20 0,19
GOT (u1h) 18,8+4,75 19,8+4,40 0,10
GPT (u1?) 15,7+6,90 16,3+4,90 0,52
y-GTP (u1Y) 35,4+29,6GTP 35,9+30,1 0,89
(N=11).
P<0,01
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4 pav. A. brasiliensis poveikis kiino svoriui. Tyrimo protokolo ieskokite
,,metodai®.
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5 pav. A. brasiliensis poveikis KMI. Tyrimo protokolo ieskokite ,,metodai‘.
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6 pav. A. brasiliensis poveikis kiino riebaly procentui. Tyrimo protokolo
ieskokite ,,metodai.
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7 pav. A. brasiliensis poveikis visceraliniy riebaly procentui. Tyrimo
protokolo ieskokite ,,metodai‘.
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9 pav. A. brasiliensis poveikis bendram baltymy kiekiui. Tyrimo protokolo

ieskokite ,,metodai‘.
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Siekiant tiksliau iSanalizuoti ir palyginti duomenis, tiriamieji
buvo suskirstyti pagal bendrg cholesterolio kiekj j normalig
grupe (T-CHO < 200 mg/dl) ir | ,mibyou* (Siek tiek
serganciyjy) grupe (T-CHO > 200 mg/dl). T-CHO < 200 mg/dI
grupéje prie§ ir po vartojimo pokyCiy nepastebéta, o T-
CHO>200 mg/dl grupéje po vartojimo buvo pastebétas
sumazéjimas (10 pav.). Palyginimui, pagal riebaly kiekj
kraujyje, tiriamieji buvo suskirstyti | normaliag grupe
(TG < 120 mg/dl) ir j mibyou grup¢ (TG > 120 mg/dl). Pirmuoju
atveju po vartojimo pokyc¢iy nebuvo pastebéta, o antruoju atveju
buvo pastebétas sumazéjimas (11 pav.).

Kepeny funkcijos pageréjimas deél A. brasiliensis

Norédami nustatyti kepeny funkcijg, mes palyginome
ankstesniuose skyriuose minéty tiriamyjy GOT, GPT ir y-GTP
reik§mes. Lyginant visy 12 tiriamyjy duomenis, skirtumy prie$
ir po vartojimo nepastebéta (12 pav.). Taciau po to, kai tiriamieji
buvo suskirstyti pagal GOT lygj j normalig ir mibyou grupes,
nustatyta, kad vidutiné GOT vert¢é normalioje grupéje
(GOT < 25 IU 1Y) po vartojimo Siek tiek padidéjo, tuo tarpu
mibyou grupéje (GOT > 25 IU I) po vartojimo $is rodiklis
sumazéjo, nors skirtumas nebuvo statistiSkai reikSmingas
(13 pav.). Normalioje grupéje (GOT < 25 IU I'Y) po vartojimo
vidutiné GPT verté padidéjo, o mibyou grupéje (GOT >25IU I
1) po vartojimo GOT verté Siek tiek sumaZéjo, nors skirtumas
nebuvo statistiSkai reikSmingas (14 pav.). Normalioje grupéje
(y-GTP < 30 1U I'Y) po vartojimo vidutiné g-GTP verté Siek tiek
sumazéjo, o mibyou grupéje (g-GTP > 30 IU 1) po vartojimo y-
GTP verté liko beveik nepakitusi (15 pav.)

T-CHO > 200 mg dI" (N = 8)

300 |

250 |
200 |

150 |
100 [

501

Pries

10 pav. A. brasiliensis poveikis cholesterolio kiekiui kraujyje mibyou pozitriu. Tyrimo protokolo ie$kokite ,,metodai‘.
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11 pav. A. brasiliensis poveikis neutraliy riebaly lygiui mibyou pozitriu. Tyrimo protokolo ieskokite ,,metodai‘.

GOT

R

50

- 29,07 £16,37 26,31+9,30

GPT
(IUF)

80 38,23 +31,94 38,54 + 28,48

60 [

20

Po

Pries

Pries Po

12 pav. A. brasiliensis poveikis kepeny funkcijai. Tyrimo protokolo ieskokite ,,metodai®.
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13 pav. A. brasiliensis poveikis kepeny funkcijai (GOT reik§mé) mibyou pozitiriu. Tyrimo protokolo ieskokite ,,metodai‘.
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14 pav. A. brasiliensis poveikis kepeny funkcijai (GPT reik§mé) mibyou pozitiriu.
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15 pav. A. brasiliensis poveikis kepeny funkcijai (y-GTP reik§mé) mibyou pozitriu. Tyrimo protokolo ieskokite ,,metodai‘.

Bendrai nustatéme, kad ir lipidai, ir gliukozés kiekis kraujyje
sumazéjo dél su gyvenimo budu susijusiy ligy. Be to, buvo
pastebétas kepeny funkcijos pageréjimas.

NK lgsteliy moduliavimas vartojant A. brasiliensis

Siekdami jvertinti A. brasiliensis KA21 poveikj imuninei
funkcijai, iStyréme asStuoniy tiriamyjy, dalyvavusiy dvigubai
aklame tyrime, NK lasteliy skaiciy ir funkcijg. Tyrimo protokolas
pateiktas skiltyje ,,metodai* (3 grupe, zr. ,metodai*). Normali
dozé arba placebas buvo skiriamas aStuoniems asmenims 7
dienas, o NK lasteliy skaiCius ir aktyvumas periferiniame
kraujyje buvo lyginamas kaip aprasyta Zzemiau.

A. brasiliensis poveikis NK Igsteliy kiekiui

Buvo atlikti palyginimai tarp NK Iasteliy skaiciaus pries ir po
vartojimo ir tarp grupés, kuriai buvo skirtas A. brasiliensis ir
placebo grupés. Statistiskai reikSmingy skirtumy nenustatyta (16

pav.).
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16 pav. NK lasteliy skai¢iaus palyginimas tarp grupiy pries ir po A. brasiliensis
skyrimo. Tyrimo protokolo ieskokite ,,metodai®.

NK lgsteliy aktyvumo padidéjimas vartojant A. brasiliensis KA21

Prie§ vartojimg reik§mingy skirtumy tarp A. brasiliensis
grupés ir placebo grupés nepastebéta (17 pav. kairéje).
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17 pav. A. brasiliensis poveikis NK lasteliy kiekiui. (Palyginimas tarp A. blazei grupés ir placebo grupés). Tyrimo protokolo ieskokite ,,metodai*.
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18 pav. NK lasteliy aktyvumo palyginimas prie§ ir po A. brasiliensis vartojimo. Tyrimo protokolo ie$kokite ,,metodai*.
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19 pav. NK lasteliy aktyvumo palyginimas pries ir po placebo vartojimo. Tyrimo protokolo ieskokite ,,metodai‘.

Po vartojimo abejose grupése buvo dideliy skirtumy: E/T = grupéje P < 0,001 ir E/T = 10 % grupéje P < 0,001. Tuo tarpu
20 % grupéje P < 0,01, 0 E/T =10 % grupéje P < 0,001 (17 pav.  placebo grupéje NK lasteliy aktyvumas po vartojimo padidéjo
desingje). 18 ir 19 pav. rodo atskirus NK Iasteliy aktyvumo  labai nezymiai.
pokyc¢ius po A. brasiliensis vartojimo vienoje grupéje (18 pav.)
ir po placebo vartojimo kitoje grupéje (19 pav.). NK lasteliy
aktyvumas zymiai padidéjo A. brasiliensis grupéje: E/T =20 %



Diskusija

Japonijos visuomen¢ itin greitai sensta, todel iskyla tokios
problemos kaip sumazéjusi darbo jéga, vartojimo ir mokesciy
pajamy sumazéjimas bei padidéjusi tarptautiné konkurencija tarp
kaimyniniy Azijos tauty. Kadangi neiSvengiamai didéja vyresnio
amziaus pacienty skaiCius, socialinés apsaugos sistema patirs
finansinés nastos, jie bus dar daugiau informuojami apie savo
teises. Nors teigiama, kad genetiné dispozicija yra susijusi su su
gyvenimo budu susijusiy bukliy ir ligy, tokiy kaip diabetas,
hiperlipidemija ir vézys, vystymusi, yra ir kity faktoriy, kurie taip
pat lemia jy vystymasi. Todél gyvenimo budas yra glaudziai
susijes su tokiy bukliy ir ligy vystymusi. Kita vertus, ateityje
reikés sumazinti gerokai padidéjusias medicinines iSlaidas.
Diskutuota, ar turétume apmokéti medicinines i$laidas, patirtas
sickiant padéti tiems zmonéms, kurie nepraktikuoja sveiko
gyvenimo biido. Zmoniy, kurie nei serga, nei yra sveiki (jie
skundziasi bloga sveikata arba yra mibyou) skai¢ius didéja itin
sparciai (27,28). Sunku i$laikyti reguliarius mitybos jprocius
streso persmelktame kasdieniame gyvenime. Mitybos gerinimas
vartojant funkcinius maisto produktus, atrodo, prisideda prie
zmoniy, besiskundzianciy prasta sveikata, sveikatos gerinimo,
taip pat prie su gyvenimo biidu susijusiy ligy vystymosi
prevencijos.

Japonijoje yra daug funkciniy maisto produkty, o jy kaina yra
iSties didelé, todél norint kiekvienam pirkéjui pasirinkti geriausia
maistg, yra reikalinga tiksli informacija. Svarbu atskleisti visus
saugos parametrus, sanaudy naSuma, atlickamos funkcijos
irodymus bei skonj.

Grybai, kaip sveikatai naudinga medziaga, yra rytietiskos
medicinos dalis Simtus mety. Beveik visos tradicinés Zinios apie
gryby vaistines savybes yra atkeliavusios i§ Tolimyjy Ryty,
Japonijos, Kinijos, Koréjos ir Rusijos. Ryskiausias jrodymas yra
tai, kad L. edodes esantis lentinanas, Schizophyllum commune
esantis Sizofilanas ir Coriorus versicolor esantis krestinas buvo
patvirtinti kaip prieSvéziniai vaistai, kuriuos stimuliuoja imuniné
sistema. Rinkoje yra daug gryby produkty, kurie yra laikomi
sveikatg gerinan¢iu maistu, be to yra nuolat atlickami
pagrindiniai ir klinikiniai iy produkty tyrimai (29-41).

Siuo metu pasaulyje yra 80 000 Zinomy gryby riisiy. Laikoma,
kad egzistuoja 1 500 000 rasiy, jskaitant neatrastas raisis. Sie
grybai yra klasifikuojami pagal karalyste, tipa, klase, gentj ir riisj.
Daugelis gryby priklauso papédgrybiy arba auksliagrybiiny
karalystéms, o kiti grybai priklauso protozojy arba chromisty
karalystéms. Grybai apima grybus, pelésius ir mieles, kurios
aiskiai skiriasi savo iSvaizda ir dydziu. Kadangi grybai yra per
dideli, kad bity laikomi mikroorganizmais, jie vadinami
makrogrybais. | grybus taip pat yra jtraukiamos kerpés, i§ kuriy
du ar daugiau mikroorganizmy gyvena simbioziniais rysiais.
Grybai pasizymi tiek seksualine (pavyzdziui, gryby sandara), tiek
aseksualia  (pavyzdziui, grybienos sandara) dauginimosi
formomis. Kuri i§ $iy formy yra naudojama priklauso nuo
aplinkos poky¢iy. Taciau néra zinoma, ar visi grybai turi abi
formas (holoformos). Jiems taip pat biidinga nomenklattira.
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Grybelio atradimo aplinkybés atsispindi jo pavadinime. Gali bati
pateikiami skirtingi pavadinimai, priklausomai nuo to, ar grybelis
pasizymi seksualine (telemorfa) ar aseksualia (anamorfa)
dauginimosi forma. Grybai yra auginami ir platinami produktai,
todél yra atlikta iSsami jy sudedamyjy daliy analizé. Japonijos
maisto produkty sudéties lenteléje (5 leidimas) 36 maisto
produktai yra Kklasifikuojami kaip grybai. Reprezentatyvioji
gryby maistiné sudétis apima skaidulas, gliukoze ir cukraus
alkoholius, organines rugstis, riebaly rlgstis, neorganines
medziagas, vitaminus, laisvasias aminoragstis, karCigsias ir
aitrigsias medziagas, skonio sudedamasias dalis, fermentus,
biofilaktines medZziagas, farmakologiskai aktyvias medziagas ir
toksiskas sudedamasias dalis. Be to, pelésiai ir mielés yra susij¢
su kai kuriais fermentuotais maisto produktais. [vairlis maisto
produktai, jskaitant sake (ryziy vynas), miso (pupeliy pasta),
sojos padaza, strj ir tuno drozlés (dZiovintos pelamidés),
gaminami naudojant eukariotinius mikroorganizmus. Grybelis
gamina daug antriniy metabolity, kurie yra naudojami kaip vaistai
ar zaliavos vaistams, pavyzdziui, penicilinas.

Kalbant apie valgomuosius grybus, kai kurie yra vartojami
zali, o apdoroti hifai ir kultiiry sultiniai po perdirbimo platinami
kaip papildai. Nors jie yra i$ to paties grybelio, néra jrodymy, kad
jie turi tas pacias sudedamgsias dalis, kaip ir auginami
vaisiakiiniai. XX a. devintojo deSimtmecio pradzioje atlikome
tyrimus su gyvinais, kad palygintume G. frondosa vaisiakiiniy,
grybienos ir fermentuoty produkty makromolekulines
sudedamasias dalis. Faktas, kad kiekvieno ekstrakto sudedamyjy
daliy kiekiai ir kokybé labai skyrési, tai taip pat atsispindéjo Sioje
veikloje (29-32). Grifola frondosa buvo gerai istirtas Japonijoje
ir kitose Salyse. Jdomu tai, kad pagrindiné aktyvi sudedamoji
dalis skiriasi priklausomai nuo tyrimo grupés (33-37). Lyginant
grybus ir grybieng produkto lygiu buvo nustatyta, kad gyvi grybai
skiriasi nuo dziovinty produkty. Stabilaus tiekimo poZitriu, yra
pageidautinas sausas produktas, tac¢iau jo sudedamosios dalys
kinta priklausomai nuo dziovinimo metodo. Tikétina, kad
sudedamosios dalys skirsis, jei skiriasi grybeliné padermé. Taigi,
vienos riisies grybai gali labai skirtis, kai jie apdorojami kaip
maistas ar kaip kiti produktai. Kai norime aptarti ar jvertinti
sudedamasias dalis ir farmakologinius veiksmus, turime atlikti
palyginimus konkrediomis salygomis, ypa¢ Kkai atliekame
bandymus su gyviinais.

Agaritinas (N-[g-L-(+)-glutamyl]-4-hydroxymethylphe-
nylhydrazine) buvo nustatytas Agaricus genties auginamy gryby
vaisiakiiniuose, jskaitant parduodamg A. bisporus ir glaudZiai
susijusias rusis (42-46). Manoma, kad 4-(hydroxymethyl)
benzenediazonium jonas, kuris turé¢jo mutageniskuma, susidaro,
kai agaritinas yra metabolizuojamas. Agaritinas yra paplites
labiausiai. Paprastai jo kiekis yra nuo 200 iki 400 ug *(gyvojo
svorio) ir 1000-2500 ug- ! (auginto grybo sauso svorio).
Neseniai buvo i8matuotas A. brasiliensis (A. blazei) méginiuose
ir produktuose esantis agaritinas. Siuose méginiuose buvo 112—
1791 pg ! agaritino (sausas svoris) (47). Sio tyrimo metu
paruostame A. brasiliensis KA21 aptikome tik maza agaritino
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koncentracijg (15,3 ppm; 15,3 ug g b). Si verté buvo 51/100
vidutinés A. bisporus vertés kiekio. Zinoma, kad agaritino kiekis
labai skiriasi priklausomai nuo apdorojimo. Buitinis apdorojimas
(pvz., virinimas, kepimas, Kkaitinimas mikrobangomis ar
dziovinimas) sumazina agaritino kiekj A. bisporus iki 50 % ar
dar daugiau (48). Be to, neseniai jrodyta, kad agaritinas yra
suskaidomas priklausomai nuo deguonies kiekio vandenyje
(42,43). Buvo daug diskutuojama apie agaritino toksiskumg ir
kancerogeniskuma (44,45), taciau iSvada vis dar priestaringa.
Toth ir jo kolegos (46, 49-51) atliko darbg, kad jvertinty galima
A. bisporus fenilhidrazino ir susijusiy junginiy kancerogeninj
aktyvuma. Jy tyrimai parodé, kad dauguma grybuose esancio
fenilhidraziny ir susijusiy junginiy Sveicarijos albinosy veislés
pelése yra kancerogeniniai. Agaritinas buvo vienintelis junginys,
kurio rezultatai buvo neigiami, o tai stipriai sutrikdé
kancerogeniskumo duomeny interpretavimg. Be to, Sie tyrimai
buvo konservatyvus rizikos modelis. Be epidemioliginiy
duomeny, nebiity galima jvertinti agaritino kancerogeniskumo
Zmonémes.

Mes iSanalizavome A. brasiliensis KA21 jvairiais aspektais ir
pateikéme informacija apie B-gliukang, polifenolio oksidaze,
peroksidaze ir B-1,3-gliukanazés fermentus. Japonijos maisto
tyrimy laboratorijose i$matuoto B-gliukano kiekis A. brasiliensis
KA21 buvo 12,4 g 100 g—*. Mes i$samiai iSnagrinéjome KA21
polisacharidy  frakcijy  struktiira ir  nustatéme, kad
imunomoduliacinj aktyvumg rodanti pagrindiné B-gliukano
struktira nustatyta [-1,6-gliukane su labai Sakotu (-1,3-
segmentu (20). Sio tyrimo metu mes paruo§éme karito vandens
ekstrakta, Salta Sarminj ekstrakta ir kar§tus Sarminius ekstraktus
bei iSanalizavome visy S$iy frakcijy polisachariding strukttira.
Idomu tai, kad visos frakcijos parodé gana panasias strukttrines
savybes ir parodé, kad tai yra susij¢ su B-1,6-gliukanu. Remiantis
Siais duomenimis, pagrindinis A. brasiliensis polisacharidinis
komponentas yra g-1,6-gliukanas, be to jis atitinka ankstesnj
tyrimg. Ta¢iau minéjome, kad remiantis riboto cheminio skilimo
tyrimo rezultatais, prie$véziniui aktyvumui yra reikalingas tiek
B-1,3-gliukanas, tiek p-1,6-gliukanas. Taciau §i iSvada yra
laikina ir struktiriniams veiklos santykiams yra reikalingi
tyrimai su Zmonémis.

Sis tyrimas parodé, kad grybuose yra daug vitaminy.
Vitaminas D yra gerai Zinomas makrogrybuose esantis
vitaminas, o KA21 sudétyje yra 56.7 ug 100 g~ * sauso svorio.
Lygiagreciy eksperimenty metu Sio grybelio grybienoje,
augintoje skystoje terpéje, ir i§ Kinijos importuotame A. blazei
vaisiaklinyje vitamino D kiekis buvo maZesnis uz aptikimo riba
(0,7 pg 100 g '). Vitamino D kiekiy skirtumai Siuose
produktuose gerai atspindi lauke, saulés spinduliuose, auginamy
gryby biikle. RySys tarp vitamino D kiekio ir saulés spinduliy
poveikio buvo jrodytas jvairiuose makrogrybuose (52).
Remiantis Japonijos sveiko maisto reglamente pateiktu
apibrézimu, maisto produktas, kurio sudétyje yra daugiau kaip
1,5ug 100 g (60 1U 100 g %) vitamino D, yra laikomas maistu,
kuriame yra daug vitamino D. Atsizvelgiant | tai, KA21 yra
maistas, kuriame yra didelé vitamino D koncentracija.
Mikroelementai, tokie kaip vitaminai ir mineralai, skatina
atlieky, angliavandeniy ir lipidy apykaita,

aktyvindami Iasteles, ir, mazindami gliukozés kiekj kraujyje,
pagerina atsparuma insulinui. Skaidulos ir nesociosios riebaly
rigstys mazina kraujospudj ir skatina cholesterolio mazéjima.
KAZ21 taip pat yra kity mikroelementy, todél jis yra naudingas
sveikatai dél jvairiy priezasciy.

Tuo tarpu analizuodami Zalio vaisto, bupleurum $aknies,
aktyvius komponentus, nustatéme, kad fermentais polimerizuoti
polifenoliai turi stipry imuning sistema stiprinantj poveikj (53—
55). A. brasiliensis taip pat turi daug fermenty, susijusiy su
polifenoliy polimerizacija (23,24). Siy fermenty polimerizuoti
polifenoliai gali baiti aktyviis Sio grybelio komponentai. Miisy
klinikiniy tyrimy metu buvo pastebétas kiino svorio, KMI, kiino
riebaly procento, visceraliniy riebaly ir gliukozés kiekio kraujyje
sumaz¢jimas. Be to, mibyou grupéje buvo pastebéta
cholesterolio kiekio kraujyje, neutralaus riebaly kiekio kraujyje,
GPT ir y-GTP mazéjimo tendencija. Remiantis ankstesniais
rezultatais, tarp Sio grybelio komponenty, visi polisacharidai,
fermentai, vitaminai ir mineralai gali buti susij¢ su biocheminiy
tyrimy rezultaty normalizavimu.

Sio tyrimo metu iStyréme peliy imuning funkcija. Kai
palyginome imunokompetentiniy lasteliy skaiciy ir populiacija
po to, kai sveikoms peléms 2 savaites buvo duodamas AgCWE
arba AgHWE, nustatéme, kad bluznies CD4"T lasteliy procentas
buvo didesnis AQHWE grupéje, o bluznies lasteliy skai¢ius buvo
didesnis AgCWE grupéje. Be to, tick AgCWE, tick AgHWE
parodé prie$navikini poveiki, o AgCWE uzkirto kelia Con A
sukeltai hepatopatijai ir slopino citokiny gamyba, kurig sukelia
LPS. Remiantis T lasteliy antigeno stimuliacija, CD4*T Iastelés
yra suskirstytos | 1 tipo pagalbines T lasteles (Thl) ir 2 tipo
pagalbines T lasteles (Th2). Thl laikomas svarbesniu
priesvéziniy lasteliy poveikio veiksniu. Manoma, kad Th1 gerai
isiskverbia | vietines vietas, pasizymi stipriu citotoksiskumu ir
gebéjimu gaminti citokinus bei sukelia visiska naviko regresija
lokaliai sukeliant CTL, kuris gali gaminti IFN-y (56-58).
Tikétina, kad A. brasiliensis prieSvézinis poveikis yra glaudziai
susijes su CD4'T lasteliy kiekio padidéjimu. Kadangi imunocity
pokyc¢iai buvo jrodyti duodant A. brasiliensis sveikoms peléms
per burng, manoma, kad kasdien vartojant A. brasiliensis gali
bati daromas prevencinis poveikis  imunoreguliacijos
nepakankamumui.

Agaricus brasiliensis slopina organy disfunkcija, kartu su
krauju, kuriame yra pernelyg didelis citokiny kiekis, kuris yra
susijes su daugeriopu organy nepakankamumu. Pageidautina,
kad citokinai biity gaminami tam tikru lygiu, kiek reikia. Siuose
modelivose, pavyzdziui, LPS sukeltoje citokiny gamyboje,
A. brasiliensis kontroliuoja pernelyg didele citokiny gamyba
(3 pav.). A. brasiliensis gali ne tik skatinti, bet ir kontroliuoti
imuniteta, o tai yra pageidaujamas poveikis.

Be A. brasiliensis poveikio imuninei funkcijai, mes taip pat
istyréme NK lasteliy ir periferiniy vienbranduoliy lasteliy
santykio pokycius ir zmoniy NK lasteliy aktyvuma. Po 1
savaités vartojimo, tiek A. brasiliensis grupéje, tiek placebo
grupéje po 1 reikSmingy NK lasteliy ir periferiniy
vienbranduoliy lasteliy



santykio ir skaiCiaus poky¢iy nenustatyta. Kita vertus, lyginant
A. brasiliensis ir placebo grupes, NK lgsteliy aktyvumas buvo
daug stipresnis vartojant A. brasiliensis. Istyrus atskirus atvejus,
beveik visais atvejais vartojant A. brasiliensis, padidéjo NK
lasteliy aktyvumas, nors padidéjimo laipsnis buvo skirtingas
(18 pav.).

NK lasteliy aktyvumo matavimas buvo placiai naudojamas
tiek tyrimuose su gyviinais, tiek su Zzmonémis, nes NK lastelés
atlicka svarby vaidmenj natiiralioje imunologijoje, o
citotoksiSkumas yra patikimas matmuo vertinant gera
atkuriamuma (5). NK lastelés bei jvairts limfocity ir humoraliniai
veiksniai, jskaitant antikiinus, komplementg ir citokinus, veikia
imuning funkcija. Buvo isleista keleta leidiniy, parodanciy
makrogryby produkty sustiprintg NK aktyvuma (59—63).

A. brasiliensis poveikis NK lasteliy aktyvumo padidéjimo
laipsniui labai skyrési individualiuose tyrimuose. Neseniai buvo
paaiskinta, kiekvieno wvaisto veiksmingumas ir Salutiniai
poveikiai labai skyrési kiekvienam asmeniui. Tai i§ dalies
paaiskina polimorfizmas ir su CYP susijusiy geny (vaistus
metabolizuojanéiy fermenty grupés) rysys (64,65). Kita vertus,
daugelis priezastiniy geny buvo atrasti su imunitetu susijusiose
ligose, be to, kai kurios i§ jy yra polimorfinés. Gali bati, kad
polimorfizmas yra susijes su individualiais A. brasiliensis
poveikio skirtumais. Gryby komponenty receptoriy tyrimas néra
platus. Neseniai buvo nustatyta, kad Dectin-1 yra B-gliukano,
pagrindinio gryby komponento, lastelés sienelés receptorius (66—
68). Nustatytas rySys tarp patogeny receptoriy polimorfizmo ir
ligos (69,70). A. brasiliensis ir receptoriaus geno polimorfizmo
poveikis gali biiti susijes. Ateityje butina atlikti tolesn¢ analizg.

Atlikdami pagrindinius ir klinikinius tyrimus, patvirtinome,
kad A. brasiliensis dél savo prieSuzdegiminiy, prie§véZiniy ir
imunitetg stiprinan¢io poveikio gali padéti pagerinti su gyvenimo
biidu susijusiy ligy simptomus ir kad A. brasiliensis yra
naudingas sveikata gerinantis maistas, skirtas mibyou (pirminé
prevencija).

Visai neseniai turé¢jome pasalinti vieng A. blazei sveikatg
gerinanc¢io maisto produkta, nes jis kélé genotoksinj poveikj
eksperimentiniams gyviinams. Japonijos sveikatos, darbo ir
gerovés ministerija pranese, kad tai tik vieno produkto atvejis, o
jo molekuliniai mechanizmai yra tiriami. Remiantis Siame tyrime
parodytais klinikiniais tyrimais, KA21 yra labai saugus Zzmoniy
sveikatai. Savo tyrime nepastebéjome jokio neigiamo poveikioO.
Mes taip pat teigiame, kad turinys ir farmakologinis veiksmas,
pvz., vitamino D kiekis, yra labai paveikti auginimo salygy net ir
tuose paciuose grybuose. Be to, baltymai gali biiti suskaidyti
perdirbimo metu. Siekiant pagerinti Zmoniy sveikata, gali
prireikti riboto kiekvieno sveikata gerinan¢io produkto
reguliavimo. Bet kuriuo atveju, agaricaceae turi daug rasiy
funkciniams maisto produktams, todél reikia nuolat atlikti naujus
tyrimus. Sis tyrimas padéjo suprasti, kad agaricaceae grybai yra
labai saugis ir naudingi zmoniy sveikatai.
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(i) Atlickant pagrindinius tyrimus su pelémis, nustatéme,
kad A. brasiliensis turi priesvézinj, prieSuzdegiminj ir
hepatoceliulinj apsauginj poveikj. Buvo pasitlyta, kad
pagalbiniy T Igsteliy skai¢iaus padidéjimas ir NK lasteliy
veiklos sustipréjimas yra susij¢ su Siuo poveikiu.
Klinikiniy tyrimy su savanoriais metu nustatéme, kad A.
brasiliensis Zymiai sumazino kiino svorj, KMI, kiino
riebaly procenta, visceraliniy riebaly ir gliukozés kiekj
kraujyje bei sumazino nutukima. Jis taip pat sumazino
cholesterolio kiekj kraujyje ir neutraliy riebaly kiekj
kraujyje, normalizavo kepeny funkcija ir aktyvavo
imuning funkcija mibyou pacientams (Zmonéms,
besiskundZiantiems prasta sveikata).
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