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Siihrn: Clanok je prehladom sugasnych poznatkov o B-glukanoch ako vyznamnych imunostimulaénych
latkach s dorazom na ich pouzitie v preventivnej medicine. Hlavna pozornost je venovana chemickej
charakteristike glukanov, ich vyskytu azdrojom. Patricny priestor je vyhradeny mechanizmu ucinku
glukanov na fyziologickej Girovni, ich antikancerogénnej, antimikrobialnej a antivirusovej aktivite. Prislusné
informécie s spracované s cielom realizovat’ vyvoj beta-glukdnov ako nutraceutik a aditiv do funkénych
potravin.
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1. Uvod

Imunitu mézeme zjednodusene definovat’ ako schopnost’ organizmu branit’ sa proti
¢omukol'vek, ¢o by mohlo spdsobit’ poskodenie zdravia, dokonca i smrt’. Mdzeme ju
charakterizovat’ ako obranny systém, ktorého organy, tkaniva a bunky st rozlozené po
celom organizme. Spolu sa nazyvaji lymfatické organy, ktoré mozeme rozdelit' na
primarne, zodpovedné za produkciu lymfocytov a sekundarne, kde nastdva samotna
imunitna reakcia (DE CASTRO a TIMMIS, 2002).

Pocet imunitnych buniek sa lisi aj v zavislosti od stavu v ktorom sa organizmus
nachadza. Napriklad v pripade infekcie moéze pocet leukocytov narast aj
niekol’konasobne. M6zeme ich najst’ roztrisené po celom organizme - nachadzaju sa v
krvi, lymfe, ale aj v jednotlivych organoch a tkanivach (BUC, 2001).

Makrofagy st evolucne najstarsi sprostredkovatelia vrodenej imunitnej reakcie. Aj
ked’ tvoria iba 5 - 10 % populacie bielych krviniek, hraji centralnu tlohu nielen
u vrodenej, ale aj Specifickej imunity. Po vzniku prechadzaju niekolkymi Stadiami a
na rozdiel od neutrofilov su pri infekeii schopné sa delit’. Maju tiez vyssiu Zivotnost’ a
ked’ze ich odpoved na infekciu je pomalSia, dominuju v neskorsich fazach vrodenej
imunitnej reakcie.

Zakladné vlastnosti imunitného systému su: jedinecnost, distribuovanost,
decentralizovanost’, paralelita, robustnost’, odolnost’ vo¢i Sumu, detekcia anomalii,
schopnost’ uéenia a pamét (DE CASTRO a TIMMIS, 2002).

Déosledky znizenej obranyschopnosti organizmu st vSeobecne zname. Neustale
zvySovanie poctu virusovych, bakterialnych, plesnovych, parazitickych a alergickych
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ochoreni. Pribuidanie zhubnych néadorov, tragicky narast HIV infekcie — AIDS,
pribudanie pacientov s chronickym tnavovym syndromom, zhorSovanie nasledkov
ucinkov ultrafialového Ziarenia, zvySovanie hladin prebytocnych latok z potravy. To
st dovody, preco su v sucasnosti stile viac vyhl'adavané imunostimulatory - latky
zvySujuce obranné schopnosti organizmu.

Pod pojmom imunostimulacia rozumieme medicinsku intervenciu do imunitného
systému Cloveka zameranl pozitivnym smerom, t.j. v zmysle ochrany organizmu,
reparacie odchylok pripadne na podporu mechanizmov imunity s cielom udrzat
integritu organizmu. RozliSujeme niekol'ko typov imunostimulacie. Ide o vakcinaciu,
enzymoterapiu, posobenie polynukleotidov a aplikdciu imunoaktivnych latok
izolovanych z mikroorganizmov, rastlin ¢i zivoc¢ichov (DE CASTRO a TIMMIS,
2002).V ramci posledne menovanej imunostimulacie maju prioritné postavenie beta-
glukany. Clanok prindsa prehlad su¢asnych poznatkov oich vplyve na imunitny
systém ¢loveka (DE CASTRO a TIMMIS, 2002).

2. Glukany, vyskyt a zdroje

Glukany patria medzi homopolysacharidy (glykany). St to polysacharidy s dlhym
retazcom, kde jedinym Strukturalnym komponentom je glukoéza (hexéza). V retazci je
viazana viazbami v poziciach 1,3 a 1,6. MenSie postranné retazce sa rozvetvuji z
hlavného retazca polysacharidu. NajaktivnejSou formou beta-1,3-D glukanov su tie,
ktoré obsahuju postranné retazce v poziciach 1,6 a rozvetvuju sa z dlhsieho beta-1,3-
glukanového hlavného retazca. Z tohto dévodu sa v niektorych literarnych zdrojoch
uvadza beta-1,3- glukan aj ako B-1,3/1,6 glukan.

Zakladny chemicky vzorec molekuly beta glukanu je na Obr. 1.
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Obr. 1: Molekularny vzorec glukanu

Okrem monomérovych jednotiek a charakteru ich vizby, do primarnej Struktary
glykanov patri este poloha glykozidovej vézby, stereochemicka prislusnost’ k o-
konfiguracii alebo [-konfiguracii a velkost' kruhu cyklickej formy glykdzovej
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jednotky (furandézova alebo pyrandézova forma). Ak monosacharidové jednotky
nasledujt v retazci za sebou a obsahuju len jeden druh vizby, pripadne sa v tom istom
smere striedaji rozliéné vézby, vznikaju linearne polysacharidy, napr. amyloza —
(1>4)-glukan. Vetvené glykany obsahuji na ur¢itych miestach svojej molekuly také
glukézové jednotky, z ktorych vychadzaju dve alebo viac glykozidovych vizieb (body
vetvenia).

Struktira glukdnu méa mimoriadny vyznam pri aktivacii imunitného systému.
Rozhodujuce su preto postranné retazce vychadzajice zhlavného retazca.
Viacpocetné vetvenie glukanu a jeho vyssia molekulovad hmotnost’ zvySuje aktivaciu
imunitného systému.

B—D-glukany su nestravite'né polysacharidy nachadzajice sa v prirode v zdrojoch
ako obilné zrna, kvasinky, huby, baktérie a riasy. B—D-glukdny s primarne
lokalizované v bunkovych stenach .

B-glukany st vyznamnou sucastou vlakniny ceredlii, ktort tvoria nerozvetvené
polysacharidy zlozené z 3-D-glukopyran6zovych jednotiek viazanych (1->4) a (1-2>3)
glykozidovymi vézbami. Spomedzi vSetkych obilnych zfn, jamen a ovos obsahuju
najvyssie mnozstva -glukanov, ktoré tvoria 3-11 % (jacmen) a 3-7 % (ovos) suSiny.
B-glukany st obycajne koncentrované vo vnuatornych aleurénovych bunkovych
stenach a subaleurénovych bunkovych stenach endospermu jaémena, ovsa a pSenice.
PSenica nie je cenend ako zdroj B- glukanov, pretoZe ich obsahuje v podstatne nizSom
mnozstve, obycajne tvoria menej nez 1 % susSiny (CHARALAMPOPOULOS a kol.,
2002, MEIER akol., 1995, BELL a kol., 1999).

B—D-glukan z kvasiniek sa nachadza tiez v bunkovych stenach spolu s mananmi a
chitinom. PB-D-glukan zkvasiniek sa skladd zpriamej retaze a rozvetvenych
polymérov. Struktiru priamej retaze tvoria glukdzové polyméry viazané (1->3) a
(1->6) glykozidovymi vdzbami. Rozvetvené polyméry sa skladaji z hlavného retazca
s (12>3) glykozidovymi vézbami, ktory obsahuje v roznej miere (1->6)-f—vetvy.
PGG-glukan alebo poly-(1->6)-B—D-glukopyranozyl-(1->3)-B—D-glukopyrandza je
geneticky modifikovany B—glukan zo Saccharomyces cerevisiae. Zymozan je nazov
preparatu ziskaného zo Saccharomyces cerevisiae (pekarenske drozdie), ktory
obsahuje f—(1->3)-glukan, f—(1->6)-glukan a iné zlozky bunkovej steny ako chitin a
mannoproteiny (BOHN a BE MILLER, 1995, HUNTER, GAULT a BERNER, 2002).

Medzi najstudovanejSie B-glukany z hub patri lentinan z Lentinus edodes, grifolan
(tiez nazyvany GRN a grifolan LE) z Grifola frondosa, schizophyllan (tiez nazyvany
SPG, sonifilan, sizofiran a sizofilan) zo Schizophyllum commune, SSG zo Sclerotinia
sclerotiorum, PSK (krestin) z Coriolus versicolor a PSP (polysacharidovy peptid) tiez
z Coriolus versicolo a pleuran z Pleurotus ostreatus (KARACSONYI a KUNIAK,
1994).

Molekularny vzorec lentinanu je (C¢H;oOs)n. Sklada sa z B-(1->3)-D-glukanove;j
kostry s B-(1->6)-glukdnovymi bo¢nymi ret'azcami. Molekulova hmotnost’ lentinanu
je priblizne 500 kDa, stupen vetvenia je 2/5 a terciarna Struktra lentinanu je
pravoto¢ivy trojnasobny helix. Grifolan sa tiez sklada z B-(1->3)-D-glukanovej kostry
s B-(12>6)-glukanovymi bo¢nymi retazcami. Molekulova hmotnost’ grifolanu je
priblizne 500 kDa, stupen vetvenia je 1/3 a jeho tercidrna Struktira je trojnasobny
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helix. Schizophyllan aj SSG obsahujii B-(1->3)-D-glukanova kostru a B-(1->6)-
glukdnové bocné retazce, maju tercidrnu Struktiru trojndsobného helixu. Stupen
vetvenia schizophyllanu aj SSG je 1/3. B-glukan izolovany z Pleurotus ostreatus
nazyvany pleuran ma rozvetvenu Strukturu pozostavajucu zhlavného retazca
tvoreného PB-D-glukopyranézovymi zvyskami viazanymi (1->3) glykozidovymi
vazbami, kazdy Stvrty je substituovany na O-6 jednou D-glukopyranézovou skupinou.
Tento v zasadach nerozpustny polysacharid obsahuje malé mnozstva (7 %) zvyskov
viazanych (12>6)a (12>4) glykozidovymi vdzbami (CHANG, 1996). Obsah j-
glukanov v niektorych jedlych hubach aich pomer v rozpustnej a nerozpustnej
vlaknine je $pecificky (Tab. 1).

Tab. 1: Obsah B-glukanov v niektorych jedlych hubach (g/100 g susiny) a ich rozdelenie do frakci
rozpustnej a nerozpustnej vlaknniny v (% ) (MANZI A PIZZOFERRATO, 2000)

- Vléknina
Jedl4 huba Obsah B
glukanov + SD Rozpustna Nerozpustnd
Pleurotus ostreatus 0,38 + ) )
(SMR 125) 0,02
Pleurotus ostreatus 0,24 +
(SMR 127) 0,03 37,8 62,2
Pleurotus ostreatus 0,29 +
(SMR 138) 0,01 27,1 72,9
Pleurotus eryngii 0,38 £ ) )
(SMR 133) 0,01
Pleurotus eryngii 0,29 £ ) )
(SMR 173) 0,03
Pleurotus eryngii 0,22 £
(SMR 172) 0,01 168 83.2
Pleurotus pulmunaris 0,53 + ) )
(SMR 126) 0,04
Lentinus edodes 0,22 +
(SMR 90) 0,05 46,0 53,9

3. Mechanizmus tu¢inku glukanov

Biologické ucinky beta-glukanov sa prejavuji na roznych trovniach. Ich hlavna
uloha spociva v aktivacii imunitnych buniek nazyvanych makrofagy. Glukany su
rozpoznavané leukocytmi pomocou $pecifickych receptorov. V zavislosti od toho,
ktory receptor je zapojeny, leukocyt reaguje. Obycajne ide o receptory, ktoré rozliSuju
jednotlivé sacharidové jednotky. Spojenim makrofaga s beta-1,3-D-glukdnom sa
makrofag aktivuje (BROWDER a kol., 1990).

Aktivacia predstavuje nasledujice deje:
e  Zvysenie fagocytujucej aktivity makrofagov
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e Uvolnenie primarnych a sekundarnych cytokinov (IL-, IL-2, 11-6,...)
e  Uvolnenie interferonov
e  Aktivacia buniek $pecifického imunitného systému (T a B bunky)

Aktivované makrofagy sa spolu s d’al§imi uvolnenymi cytokinmi podiel’ajii na
nespecifickej imunite: Kazdy z receptorov navodi ina ¢innost’ fagocytov.

Ulohou makrofagov je pohltit’ cudzorodé objekty ( baktérie, virusy ) a mobilizovat’
imunitny systém, rozpoznavat' a nicit poSkodené bunky ( napr. rakovinové).Vela
receptorov zodpoveda za rozpoznanie a viazbu na cudzorodé Struktiry akymi su
mikroby avirusy. Bud tieto Struktiry na seba naviaze, alebo do nich vpravi
rozpoznavacie zlucCeniny opsoniny. Ako uz bolo povedané fagocyty a NK-bunky
(natural killers-prirodyené zabijatemaju receptory rozpoznavajuce glukany. Najvyssiu
imunostimulaciu vykazuju glukany s vys§im poctom vézbovych miest - postrannych
retazcov. (BROWN a GORDON, 2001). Glukany posobia tak na leukocyty
(makrofagy) ako ilymfocyty (NK-bunky). U¢inok na makrofigy je ilustrovany na
Obr. 2 a Obr. 3.

beta-1,3/1,6-glukan |

s

Obr. 2: Interakcia beta-1,3/1,6 - glukanu s makrofagom (http://hladik.hopem.cz/byliny/lecive-
ucinky hub.pdf)

Leukocyty (monocyty, makrofagy) a NK-bunky maji povrchové receptory
$pecificky rozpoznavajuce jednotlivé glukany v zavislosti na ich koncentracii
a Struktire. Ako nahle sa stretne makromolekula glukanu so skupinou glukanovych
receptorov, bunka je aktivovana avytvara baktériocidne zlozky ako lyzozym,
reaktivne kyslikové radikily a oxidy dusika. Dalej bunky zaénu vytvarat niekolko
cytokinov, ktoré aktivuji fagocyty a leukocyty, ktoré zodpovedaju za tvorbu ziskanej
(Specifickej) imunity. Takze glukadny indukujt nielen lokalnu aktivaciu buniek, ale aj
systematicktl reakciu organizmu, pretoze cytokiny st produkované bunkami
migrujlicimi z miesta na miesto.



110 Chovancovd, A. et Sturdik, E.

Vnuatrobunkova signalizacia:
- cytikiny

- leukotrienty

- prostaglandiny

Baktericidné komponenty:
- komplementarne proteiny
- lysozym

-NO

- 02-+H202
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Obr. 3: Aktivacia makrofagov beta-glukanmi (http://hladik.hopem.cz/byliny/lecive-ucinky hub.pdf)

Makrofagy maju schopnost’ preniknut’ povrchom sliznice, kde su vystavené
pOsobeniu  receptorov  pre alergény. V dosledku aktivacie za pomoci
imunomodulatorov (véitane glukdnov) zachytavaju a nicia cudzorodé¢ latky, mikroby.
A alergény su odstraiiované inymi bunkami imunitného systému (Obr. 4).
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-

Obr. 4: Prechod makrofagov cez povrch sliznice (http://hladik.hopem.cz/byliny/lecive-ucinky hub.pdf)

NK-bunky nie st vybavené receptormi pre Specifické antigény ai tak dokazu
rozpoznat a nicit’ nadorové bunky, alebo bunky napadnuté virusmi a vyhnat’ sa pritom
poskodeniu normalnych buniek vlastného organizmu.
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Existuji dve subpopulacie pomocnych lymfocytov a to Th1l a Th2. Thl lymfocyty
zodpovedaju za imunitu voci intracelularnym parazitom a Th2 za imunitu proti
extracelularnym. NaruSenie rovnovahy medzi Thl a Th2 aprevladnutie jednej
subpopulacie moze spdsobit’ autoimunitné reakcie. Prevaha Th2 je spojend so vznikom
alergie (Obr. 5).

m|kroby, alergeny

772
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” | = * Q
= . alergla
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Obr. 5: Funkcia Th2 pomocnych lymfocytov spojend so vznikom alergie
(http://hladik.hopem.cz/byliny/lecive-ucinky hub.pdf)

Kazda subpopuldcia lymfocytov tvori charakteristické spektrum cytokinov
(prenasacov). Pre lymfocyty Thl je charakteristickym cytokinom interferon gama
(INF-gama). Dalej tvoria interleukin 2 (IL-2). Naproti tomu pre lymfocyty Th2 je
charakteristicka tvorba IL-4 a popritom IL-5 a IL-6.

Glukany tvoria podmienky pre vznik rovnovahy v prospech Thl lymfocytov.

4. Antikancerogénna aktivita

Beta-glukdny pomahaju makrofagom a NK bunkdm rozpoznat' a likvidovat’ aj
maligne transformované bunky (Obr. 6). Pre poznanie vlastnosti a ucinkov beta-
glukanu je vyznamna praca japonskych Specialistov z National Cancer Center research
institute, Tokyo, uverejnena v roku 1984 (YOSHIOKA, 1985).

V tejto praci autori opisuju, Ze uz davka 0,1 mg/kg zivej vahy vyznacovala
protinadorovu aktivitu. Napr. histologicky rozbor tkaniva odobraného z melanoému po
lokalne podanej injekcii betaglukdnovej suspenzie do nadoru, ukazal absenciu tumoru
a zvy$ené mnozstvo aktivovanych makrofagov (YOSHIOKA, 1985).

Glukany s vysokou molekulovou hmotnost'ou sa javia byt u¢innejsie ako glukany
s nizkou molekulovou hmotnostou. Na zlepSenie proti nadorovej aktivity
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polysacharidov a ich klinickych vlastnosti (naj¢astejSie rozpustnost’ vo vode) sa ¢asto
uskutociiuje ich chemickd modifikacia. Hlavné procediry pouzivané pre chemické
spracovanie su: Smithova degradacia (oxidoredukéna-hydrolyza), formolyza
a karboxymetylacia (PEKAREK, 2001). Vi¢sina klinickych dokazov o protinadorovej
aktivite sa tyka lentinanu, PSK (krestinu) a schizophyllanu, ale dobré vysledky
vykazuju aj polysacharidy niektorych inych druhov hub. Ich aktivita je obzvlast
prospesna, ak st pouzité spolu s chemoterapiou. Beta-glukdny preukazuji priamu
protinadorovu aktivitu proti rdznym nadorom a predchadzaju aj vzniku metastazam (
OOIU a LUI, 2000, ROSS a kol., 1999).

Obr. 6: Pohltenie rakovinovych buniek NK-bunkami (http://www.natures.sk/SK/beta-glukan.htm)

Protinadorova aktivita (1->3)-B-D-glukanov izolovanych z hub, ako lentinanu,
schizophyllanu, skléroglukanu sa prejavuje pri davkach 1,0-0,2 mg/kg. Uginné davky
a-glukanov st vyssie nez 20 mg/kg. YOSHIOKA a kol. (1985) zistili v neutralnej
polysacharidovej frakcii (A3) vodného extraktu huby Pleurotus ostreatus pritomnost’
dvoch zlucenin: B-glukanu (HA B-glukan) a a-glukanu, ktoré mali protinadorovy
udinok. Autori zistili, z2 HA B-glukan je znaéne rozvetveny (1->3)-B-glukan, ma
Struktiru pozostavajicu z pentasacharidovych ¢asti skladajucich sa zjednej
neredukujucej koncovej jednotky, jedného 3,6-di-O-substituovaného zvysku a troch 3-
mono-O-substituovanych B-D-glukopyranézovych zvyskov. Protinadorovy Gi¢inok bol
zistovany na samickach mysi, ktorym bol podkozne transplantovany sarkém 180 (~ 5
x 10° buniek). Po uplynuti 24 hodin im bol intraperitonealne podany roztok vzorky vo
fyziologickom roztoku a davka sa opakovala denne pocas 10 dni. Nador bol odvazeny
po piatich tyzdiioch. Stupeil inhibicie, vyjadreny v percentach, bol vypocitany
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porovnanim priemernej hmotnosti nddorov mysi, ktorym bol podavany roztok vzorky
s hmotnostami nddorov mysi bez podavania roztoku vzorky. HA B-glukan izolovany
z neutralnej polysacharidovej frakcie (Aj;) preukazal vyraznl protinddorovu ucinnost
pri davke 0,1 mg/kg, zatial Co neutrdlna polysacharidova frakcia (A;) mala
protinadorovu aktivitu az pri davke 1 mg/kg (YOSHIOKA, 1985).

Velmi dobré sa javi spojenie glukanu aklasickych metdod (chemoterapie,
ozarovanie). Tato kombinovana lieCba moze mat’ vyznamny synergicky ucinok priamo
pri likvidacii nadorovych buniek a v neposlednej rade je v tychto pripadoch vel'mi
dolezita schopnost’ glukanu pdsobit’ proti G¢inku zniZenej imunity, ktort katastroficky
vyvolava klasicka protinadorova terapia.

TOHAMY a kol. (2003) skumali inhibi¢ny vplyv B-glukanov pri indukcii
chromozémovych aberacii v kostnej dreni a spermatogénnych bunkach mysi, ktorym
boli podavané rézne anti-neoplastické lieky. Podavanie B-glukanov (100 mg/kg t.h.,
i.p.) pred lieCenim znizilo pocet buniek chromozémovymi aberaciami zistenymi pri
liecbe s cyklofosfamidom (2,5 mg/kg t.h., i.p.), adriamycinom (12 mg/kg t.h., i.p.) a
s cis-diamminedichloroplatinou-II (cisplatin) (5 mg/kg t.h., i.p.) 0 41,1; 26,9 a 57,7 %
v kostnej dreni a o 44,4; 55,0 a 57,1 % v spermatogénnych bunkach. Tento ochranny
vplyv B-glukanov mdéze byt pripisany ich schopnosti zachytit volné radikaly
produkované pocas biotransformacie tychto anti-neoplastickych liekov. B-glukany
taktiez obnovili mitoticka aktivitu buniek kostnej drene, ktora bola inhibovana anti-
neoplastickymi liekmi. Vysledky ukézali, ze okrem znamej imunopotenciacnej
aktivity, maju B-glukany aj ulohu pri zniZzeni genotoxicity indukovanej anti-
neoplastickymi liekmi pocas chemoterapie pri liecbe rakoviny (TOHAMY a kol.,
2003, YAN akol., 1999).

KOGAN a kol. previedli na chemickom ustave SAV §tadiu, ktorou dokazali, ze
vodorozpustné derivaty B-D-glukanu izolovaného zbunkovej steny pekarenskych
kvasnic S. cerevisiae vykazovali vyznamny antioxida¢ny efekt porovnatelny
s posobenim znamych antioxidantov. Schopnost’ zachytavat volné radikaly sa
potvrdila i pomocou EPR spektroskopie. Derivaty B-D-glukanu aplikovali v mysacich
modeloch plicneho karcindmu Lewis alymfosarkomu. Pouzitie uvedenych
polysacharidov najmé v kombinacii s cyklofosfamidom viedlo k zna¢nej inhibicii rastu
nadorov a metastaz. Aplikacia derivatov B-D-glukanu viedla tiez k zvySeniu hladiny
inhibitorov cysteinovych protedz stefinu A a cystatinu C v nadorovom tkanive ako
i k zvyseniu koncentracie katepsinov B,L a D (KOGAN a kol., 2005).

V jednom z najvyznamnejSich svetovych onkologickych centier na svete -
Memorial Sloan-Kettering Cancer Center v New Yorku v spolupraci s National Cancer
Institute v stcasnosti prebichaju klinické testy s beta glukanom u pacientov s tazkymi
onkologickymi ochoreniami ako st leukémia, metastazujuci neuroblastom,
progredujtci lymfom a iné (COOPER a TURCASSO, 2005).

5. Antimikrobidlna a antivirusova aktivita beta-glukanov
Molekuly, ktoré st Struktirou podobné skléroglukanu, napr. schizophyllan a

lentinan, vykazuji antibakteridlnu a antivirusovi aktivitu a v klinickych podmienkach
znizuju vyskyt infekénych komplikacii. (ZADAK, 2003).
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Prehlad glukénov, u ktorych sa zistila antibakteridlna a antivirusova aktivita,
prezentuje Tab. 2.

Tab. 2: Prehlad glukanov s protinadorovou, protibakterialnou a protivirusovou aktivitou (ZADAK,

2003)
Nazov Zdroj B-(1-2>3)-D-glukdnu Stupeil rozvetvenia
Pachynan Poria cocos 0,05 -0,02
Zymosan Saccharomyces cerevisiae 0,03 - 0,20
Lentinan Lentinus edodes 0,23 -0,33
Pleuran Pleurotus ostreatus 0,25
Skleroglukan Sclerotinia 0,30
Tylopilan Tylopilus felleus 0,33
Schizophyllan Schizophyllum comune 0,33

Lentinan a schizophyllan inhibuju rast Candida albicans a Staphylococcus aureus.
Lentinan preukazal aktivitu tiez proti Bacillus subtilis, Micrococcus leuteus,
Saccharomyces cerevisiae, je UCinny pri spomalovani rastu Mycobacterium
tuberculosis a Listeria monocytogenes. Lentinan ma tieZ antivirusovi aktivitu proti
Vesicular stomatitis, virusu encefalitidy, adenovirusu, virusu influenzy typu A, herpes
virusu, myxovirusu, Abelson virusu, zvySuje rezistenciu proti protozoalnym parazitom
Schistosoma japanicum a S. mansoni. PSK (polysaccharide krestin) z Trametes
versicolor ma antimikrobialnu aktivitu proti Escherichia coli, Listeria monocytogenes
a Candida albicans (BLONDEL, 2001).

HIRASAWA a kol. (1999) studovali antimikrobidlne vlastnosti latok
extrahovanych do chloroformu, etylacetitu alebo vody zo suSenych hub Lentinus
edodes meranim priemeru zony inhibicie. Hlavnou zlozkou tychto extraktov mozu byt
pravdepodobne lenthionin, disulfidové derivaty a lentinan. Tieto latky mali G¢innt
antimikrobialnu aktivitu proti Streptococcus spp., Actinomyces spp., Lactobacillus
spp., Prevotella spp. a Porphyromonas spp. oralneho povodu. Iné bezné baktérie ako
Enterococcus spp., Staphylococcus spp., Escherichia spp., Bacillus spp. a Candida
spp. boli proti tymto latkam relativne rezistentné (HIRASAWA a kol. 1999).

MARKOVA et al. (2003) studovali na mySiach ochranny vplyv lentinanu proti
Mycobacterium tuberculosis in vitro a in vivo. Uginnost’ lentinanu podavaného
intraperitonealne pred infekciou v davke 1 mg/kg trikrat pri dvojdnovych intervaloch
bola monitorovana in vivo niekol’kymi parametrami (telesna teplota, hmotnost’ sleziny,
pocet CFU M. tuberculosis v slezine, peCeni a plticach a histomorfologické
pozorovania). Peritonedlne makrofidgy ziskané zo zvierat, ktorym bol podavany
lentinan, boli vyznamne stimulované, ¢o bolo zistené stanovenim ich poctu, aktivity
kyslej fosfatazy, produkcie H,O, a schopnostou usmrtit’ M. tuberculosis in vitro. In
vivo model ukazal, Zze podavanie lentinanu pred infekciou moéze mobilizovat
hostitel'sky obranny potencial a redukovat mykobakterialnu infekciu (MARKOVA
a kol., 2003).

Antimikrobidlny  vplyv rozpustného B-(1->3)-D-glukanu zo Sclerotinia
sclerotiorum (SSG) zistovali HETLAND et al. (2000) pri mySiach experimentalne
intraperitonealne infikovanych so Streptococcus pneumoniae sérotypu 4 a 6B. SSG bol
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podavany i.p. kazdé¢ 3 dni pred vyvolanim a 3 — 48 h po vyvolani infekcie. Bol
zaznamenany pocet baktérii vo vzorkach krvi a mnozstvo prezitych mysi. Podavanie
SSG pred vyvolanim infekcie chranilo v zavislosti na davke pred infekciami S.
pneumoniae typu 4 aj 6B. SSG vstreknuty 24 h po vyvolani infekcie mal liecebny
éinok pri type 6B, ale nie pri pneumokokovych infekciach typu 4. Udaje preukézali,
7ze SSG podavany systémovo chrani pred pneumokokovymi infekciami u mysi
(HETLAND a kol.,2000).

CHEOL-HEUI et al. (2003) studovali uc¢inok B-glukanu extrahovaného z ovsa na
zvySenie rezistencie proti infekciam spdsobenym Staphylococcus aureus a Eimeria
vermiformis u myS$i. In vitro S§tddia za pouzitia makrofagov izolovanych
z peritonedlnej dutiny ukazala, Ze podavanie B-glukanu vyznamne zvysilo aktivitu
fagocytov. In vivo $tidia na mysiach d’alej ukazala, Ze podavanie B-glukanu sposobilo
vyznamnu ochranu (P<0,05) pred S. aureus. Zbavovanie sa oocyst fekaliami u mysi
infikovanych E. vermiformis bolo znizené pri podavani B-glukdnu o 39,6 % pri
intraperitonealnom a o 28,5 % pri intragastrickom podavani v porovnani so skupinou,
ktora nedostavala B-glukan. Oralne alebo parenteralne podavanie B-glukanu vyznamne
zvysilo rezistenciu voci infekciam S. aureus alebo E. vermiformis v mysi (CHEOL-
HEUI a kol., 2003).

Lentinan zvySuje uCinnost’ cis-platiny ako cytostatika. Lentinan a SPG boli
v Japonsku zavedené ako Standardna stcast’ liecby niektorych naddorov. PSK ucinkuje
ako antioxidant svojou schopnostou stimulovat’ tvorbu superoxidu dismutdzy (SOD)
¢o je najvyznamnej$i antioxidatny enzym vtele (KULICKE, LETTAU
a THIELKING, 1997).

HIV napada T pomocné bunky a tym znemoznuje aktivaciu normalnej imunitnej
odpovedi. Beta- 1,3- D- glukan posiliiuje makrofagy, tymto spdsobom rekonstruuje
imunitnt odpoved’ a reakciu nielen proti HIV, ale i proti infekcii, ktora nastupuje v
oslabenom organizme.

NBG je glukan vyrabany z kvasiniek.

Glukany sa odliSuju svojimi postrannymi retazcami, ktoré su Specifické pre
jednotlivé druhy htb podla povodu ato Schizophilan z klanolistky (Schizophillum
commune), Lentinan z huby Siitake (Lentinus edodes), Pleuran z hlivy (Pleurotus
ostreatus), Skleroglukan (Sclerotium glucanicum) (Tab. 3).

Tab. 3: Prehlad glukanov zistenych v niektorych hubach

Druh huby Nazov glukinu
Huzevnatec jedly (Lentinus edodes) Lentinan
Trsnatec lupenity (Grifola frondosa) Grifolan, GRN, Grifron-D
Tradnikovec pestry (Trametes Krestin, (PSK), PSP(polysacharid
versicolor) Kureha)
Klanolistka (Schizophillum commune) Schizophylan, PSG
Hliva (Pleurotus ostreatus) Pleuran

Sclerotinium (Sclerotinia sclerotiorum)  Skleroglukan

Bunky makrofagov dokazu pomdct’ receptorom (cytokinom) rozpoznat’ rozdiely
medzi jednotlivymi glukanmi a podl’a toho i reagovat’. (Skleroglukan je produkt huby
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Sclerotinia sclerotiorum, Lentinan tvoria huby Lentinus edodes a Schizophyllan huba
Schizophillum commune (Obr. 7) (KUBALA a kol., 2005).

Beta-glukan zvySuje G¢inky antimikrobialnych liekov ako st antibiotika, proti-
plesiiové a protiparazitarne pripravky. Tym mézeme zvySovat efekt tradicnej lieCby,
alebo u beznych ochoreni znizovat’ u¢inné davky podavanych lickov.

Prva stadia o systémovom ucinku beta glukanu u pacientov s HIV bola prevedena
v 80-tych rokoch. Dokonca i u tychto tazko imunologicky postihnutych pacientov
dochadza ku stipnutiu hladiny cytokinov ako je IL-1,IL-2 a interferonu
(JAGODZINSKI, 1994).
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Curdlan {(n=-100} - -
ﬁ - .\.
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Obr. 7: Struktarny prehl’ad niektorych glukénov (Skleroglukan, Lentinan, Schizophyllan , NBG).
6. Dal’Sie uc¢inky glukianov

Glukan, ako silny zachytava¢ volnych radikalov (angl. scavenger), pomaha
organizmu v boji proti ich negativnym u¢inkom. Cielom podéavania antioxidantov je
prevencia, pozitivne ovplyvnenie priebehu ochoreni. Tato aktivita glukanu je dolezita i
v dermatologii a kozmetologii (BLEICHER, 1995).

Glukénom aktivované makrofagy dokazu lepsie eliminovat’ bunky alebo ich casti,
ktoré boli poskodené radiaciou.

Makrofagy st v tele hlavnym zdrojom interleukinu IL - 1, ktory zvySuje produkciu
inzulinu. Preto beta-glukdn hrd vyznamnu rolu pre zlepSenie Zzivota pacientov
s cukrovkou (WANG a kol., 1997, KARLA a JOOD, 2000).

Lokalne aplikovany glukan aktivuje epidermalne makrofagy (Langerhansove
bunky) a tym zabraiiuje prieniku mikrébov cez poranenie. Dalej urychl'uje regeneraciu
poskodenych tkaniv. Zaujimavy lokalny Gc¢inok beta - glukdnu bol preukazany i v
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pripade neposkodenej koze. Z toho vyplyva, ze vSetky vyrobky s obsahom beta-
glukanu sa daji oznait za nova generaciu dieteticko-podpornych a lie¢ivych
kozmetickych pripravkov. Da sa povedat, ze budu nenahraditel'nou zlozkou v obrane
proti spomaleniu starnutia (KLIKOVA, 2004).

CAVALLERO a kol. (2002) zistovali vplyv frakcii (123, 1->4)-B-glukinov
z jamenia na glykemicka odozvu organizmu. Vyskum potvrdil u¢innost’ (123, 1->4)-
B-glukéanov v gélovej podobe pri znizovani hladin glukézy v krvi, aj v pripade
konzumacie potravin s vysokym glykemickym indexom.

CHORVATOVICOVA a kol. (1997) studovali mozné antimutagénne u&inky
réznych glukanovych pripravkov. Dokazali supresivny ucéinok troch derivatov
karboxymetylglukanu na pocetnost’ ,,mikrojadier v kostnej dreni polychromatickych
erytrocytov u mysi oziarenych davkov 6,5 Gy za pouzitia “°Co. Podobné ochranné
ucinky boli potvrdené pri intraperitonedlnom a intravenéznom podavani derivatov
karboxymetylglukdnu na pocetnost’ cyklofosfamidom vyvolanych mikrojadier. Pri
ordlnom  podavani bolo  zistené, Zze  ultrazvukom  depolymerizovany
karboxymetylglukdn s nizSou molekulovou hmotnostou bol u¢inny proti
cyklofosfamidovej mutagenite u mysi. Vysledky vsetkych tychto §tadii s glukanmi
podporujit  tedériu o ich  prospesnom  Gfinku  ako  antimutagénov
(CHORVATOVICOVA a kol., 1997).

V dalej $tadii CHORVATOVICOVA a kol. (1998) preukazali ochranny G¢inok
karboxymetylglukanovych derivatov proti cyklofosfamidinu a ’Co mutagenite, d’alej
sulfoetylglukanu proti “°Co a karboxymetyl-chitin-glukanu proti CP mutagenite u
mysi. Vysokomolekulové glukany boli ucinnejSie iba pri intraperitonedlnom a
intraven6znom podavani. Pri ordlnom podavani bol G¢inny proti CP mutagenite len
ultrazvukom depolymerizovany CMG a CMCG s nizSou molekulovou hmotnostou
(CHORVATOVICOVA a kol., 1997).

Beta -glukan ziskany z obilia (vizba 1,4) sa ukazuje ako neucinny pri aktivacii
makrofagov, ale moze pomdct znizovat' hladiny cholesterolu (DE FELIPPE a kol.,
1993).

Fyzicky a emocionalny stres alebo intenzivna zataz vedie k znizeniu funkcie
imunitného systému — navodzuje stav imunosupresie. Vedecky potvrdené udaje
ukazuju ,ze atleti po tazkom tréningu trpia problémami ako je nachladnutie, alebo
pneumoénie. Rovnaka imunosupresia je pozorovatelna pri ochoreniach vyvolanych
stresom. Pod vplyvom fyzického stresu klesa pocet dostupnych makrofagov
schopnych tcasti na imunitnej kaskade, ¢o eSte prehlbuje stav imunosupresie. Beta-
1,3-p D- glukan stimuluje makrofagy a ostatné imunitné bunky, ktoré nasledne
potlaujii stav imunosupresie vyvolany tazkou fyzickou aktivitou (SLAMENOVA
a kol., 2003).

7. Zaver

Doteraz zname ucinky B-D-glukédnov je mozné zhrnit' do niekolkych bodov:
zvySenie imunity proti infekcidm (bakteridlnym, virusovym, kvasinkovym a
parazitarnym), ovplyvnenie hemopoetickej aktivity kostnej drene, zvysenie
metabolickej a funk¢nej aktivity buniek retikuloendotelidlneho systému, stimulacia
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dalich efektorovych buniek imunitného systému (NK-buniek a cytotoxickych T-
lymfocytov) s naslednym antikancerogénnym posobenim, podpora hojenia ran,
urychlenie regeneraénych procesov cestou aktivacie makrofagov, protialergicky
ucinok, radioprotektivny ucinok prostrednictvom inaktivacie volnych radikalov,
znizenie koncentracie LDL-cholesterolu, uvolfiovanie interleukinu IL-1 z makrofagov,
spomalenie procesu starnutia tkaniv antioxidaénym pdsobenim.

Glukany ako zname zdraviu prospes$né latky dominuji ako nutraceutika avsak
chyba vicsia pozornost’ venovana aplikacii glukanov do funkénych potravin a to je
oblast’ do ktorej vstupujeme i na naSom pracovisku.
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Influence of beta-glucanes on human immune system

Summary: Article is summary of contemporary recognize about and-glucans like significant
immunostimulate material with emphasis on their using in preventively medicine. Main attention is heeding
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of glucans chemical characteristic, their appearance and source. Due space is reserved to mechanism of
glucans effects on physiological level, their anticancer, antimicrobial and antivirotic activities. Faith
information are elaborating with goal to realize of betaine-glucan's development as nutraceuticals and as
additives into the functional food.

Keywords: literary survey, immunity, stimulator, beta-glucans, fungicide glucans, cereals glucans,
immunoglucans



