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0Z

Bu derleme, fungal polisakkaritlerin bazi biyoaktiviteleri
ile ilgili yapilan ¢alismalar1 kapsamaktadir. Gliniimiizde
dogal triinlerin arastirilmasi, biyoaktif yeni kaynaklarin
kesfedilmesi bakimindan biiyiilk 6nem tasimaktadir.
Tiirkiye, cografik konumundan dolay1 oldukea zengin bir
mantar florasina sahiptir ve son yillarda, mantarlarin
fitokimyasal ve biyolojik aktivitelerine yonelik ¢calisma-
lar her gegen giin artmaktadir. Bu ¢alismada, fungal
polisakkarit bilesenlerinin antimikrobiyal, antitiimér,
immunomodiilatéor ve antiinflamatuar aktivitelerine
yonelik gilincel calismalar derlenmistir. Kisaca fungal
polisakkarit iiriinleri ve bunlarin biyoaktiviteleri tartisil-
mistir.

Anahtar kelimeler: antimikrobiyal aktivite, antitimor
aktivite, antiinflamatuar aktivite, fungal polisakkaritler

GIRIS

OKkaryotik hiicre yapisina sahip heterotrof canlilar olan
makromantarlar hiflerden olusan ags: bir yapiya sahip-
tirler (1). Mantarlarin temel bilesenlerinden birisi
polisakkaritlerdir. Seker polimerleri olan polisakkaritler
glikozidik  baglarla  birbirlerine  baglanmislardir.
Polisakkaritler yapisal cesitlilik gosteren ve biyolojik
bilgi tasimak icin yliksek kapasiteye  sahip
makromolekiillerdir. Polisakkaritlerin bu yapisal gesitli-
ligi yiiksek organizmalarda cesitli hiicre-hiicre etkile-
simlerinin diizenleyici mekanizmasinin esnekligini sag-
lar. Fungal polisakkaritler daha ¢ok beta glukanlar ice-
ren hetero-f-glukanlar, heteroglukanlar, o-manno-f-
glukanh farkli kimyasal bilesenleri igerirler. Bunlarin
bazilari 8 (1-3), (1-6) ve a-(1-3) glikozidik baglarla bag-
lanmis polimerlerdir. Daha ¢ok ana zincir, 8 (1-3), B (1-
4) yan zincirlerinden ya da f (1-3), B (1-4)’e B (1-6) yan
zinciri ile baglanan karnisik polimerlerden olusur (2).
Glukanlarin tamamu 6zellikle - glukanlar antitimér ve
immunomodulatér aktivite gosteren en Onemli
polisakkaritlerdir. Makromantarlardan izole edilen
antitimér ve immunostimiilator aktivite gosteren
glukanlar literatiirlerde bildirilmistir (3,4). Japonya, Cin,
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ABSTRACT

This review concerns some pharmacologically active
compounds from fungal polysaccharides. Today, natural
product research is of great importance for discovering
new bioactive sources. Turkey has a rich mushroom
flora due to its geographical position and in recent
years, phytochemical and biological activity analyse of
mushrooms have increased day by day. In this study,
Fungal polysaccharides compounds with antimicrobial,
antiviral,  antitumor, = immunomodulating,  anti-
inflammatory activities are covered, focusing on the
review of recent literature. The production and
bioactivity of fungal polysaccharides are discussed
briefly.

Keywords: antimicrobial activity, antitumor activity,
anti-inflammatory activity, fungal polysaccharides

Kore ve diger Asya iilkeleri kurutulmus mantar mater-
yallerini modern klinik uygulamalarinda gtivenle kullan-
maya devam etmektedir. Ganoderma lucidum diinyanin
en {inlii tibbi mantaridir. Cin’de 2000 y1l 6nce kesfedil-
mis ve 1973’den beri kiiltiire alinarak klinik uygulama-
larda surup, igne ve tablet olarak ve zehirli mantarlara
karsi panzehir olarak kullanilmaktadir (5). Anti-
kolesterolemik etkisi bilinen bu mantarin antitimor,
antiinflamatuar, antiplatelet agregasyon (trombosit
kiimelenmesini engelleyici) gibi pek cok faydal 6zelligi
de bildirilmistir. Uzakdogu iilkelerinden Japonya, Cin ve
Kore’de insanlar her giin enerjilerini artirmak, hazimla-
rint kolaylastirmak ve rahat bir uyku i¢in G. lucidum’u
giinliik diyetlere ekleyerek kullanmaktadirlar (6).

FUNGAL POLISAKKARITLERIN BiYOAKTIVITELERI

Mantarlarin ila¢ olarak kullanimi insanhk tarihi kadar
eskidir. Dogu Asya iilkelerinde yenilebilir mantarlar,
besin olarak kullanimlarinin yani sira toksik etkisi olma-
yan tibbi 6zelliklerinden dolay1 da Asyalilarin arastirma
konusu olmustur. Uzak dogu iilkelerinde yapilan bu
arastirmalar pek c¢ok mantar tiirtinlin antiinflamatuar,
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bagisiklik sistemi baskilayici, antikarsinojenik ve
antimikrobiyal gibi ¢esitli iyilestirici aktiviteleri oldugu-
nu gostermektedir. Tablo 1. ‘de baz fungal
polisakkaritlerin biyoaktiviteleri 6zetlenmistir (7).

Fungal Polisakkaritlerin Antimikrobiyal ve Antiok-

Bu yiizden bircok mantar tiiriinlin az veya ¢ok
antimikrobiyal aktiviteye sahip olmasi sasirtici degildir
(8,9). Ren et al. (10), yenilebilir bir mantar olan
Cordyceps sinensis’den izole edilen polisakkaritlerin
Bacillus subtilis ve Staphylococcus epidermidis’in gelisi-
mini inhibe ettigini bildirmislerdir. Alves etal. (11),

sidan Aktiviteleri
Mantarlar  dogal

ortamda
antibakteriyel ve antifungal bilesiklere ihtiya¢ duyarlar.

Phellinus

yasayabilmek icin

Tablo I. Makromantarlardan izole edilen polisakkaritler ve biyoaktiviteleri

linteus
Staphylococcus
antimikrobiyal aktivitesini bildirmislerdir.

mantarinin  Bacillus cereus ve
aureus patojenlerine kars1
Yenilebilir

Mantar tiirleri

PolisakKkarit tirtini

Biyoaktif etki

Pleurotus tuber-regium
Ganoderma lucidum

Auricularia auricula
Schizophyllum
commune

Hericum erinaceus

Sclerotinia sclerotiorum
Lentinus edodes

Polystictus versicolor
Grifola frondosa
Inonotus obliquus
Agaricus blazei
Flammulina velutipes
Ganoderma applanatum
Polypours umbellatus
Clitopilus caespitosus

Pleurotus citrinopileatus

Trametes robiniophila

Tremella fuciformis

Tremella aurantialba
Pleurotus ostreatus

Morchella esculenta
Omphalia lapidescens

Phellinus linteus
Armillariella tabescens
Dictyophora indusiata
Peziza vericulosa
Tricholoma mongolium

-D-glukan
Heteroglikan, mannoglukan, glikopeptit

Glukan

Glukan, schizophyllan
Heteroglikan, Heteroglikanpeptit

Glukan, skleroglukan (SSG)

Mannoglukan, poliskkarit-protein kompleksi,
glukan, lentinan

Heteroglikan, glikopeptit, krestin
Proteoglikan,

Heteroglikan,grifolan
Glukan

glukan,galaktomannan,

Glukan,Heteroglikan,glukanprotein,Glukoman
nan-protein kompleks
Glukan-protein komplex,glikoprotein

Glukan

Glukan
Glukan
Galaktomannan

Proteoglikan

Heteroglikan

Heteroglikan
Glikoprotein

Heteroglikan
Glukan

Glukan

Heteroglikan

Heteroglikan, mannan, glukan
Proteoglikan, glukan

Glukan

Hepatoprotektif, anti-meme kanseri
Hiperglisemi, immiin diizenleyici
antitumor, antioksidan
Hiperglisemi, immiin diizenleyici,
antitumor, antiinflamatuar
Antitumor

Hiperglisemi, immiin diizenleyici,
antitumor

Antitumor

Immiin diizenleyici, antitumor,
antiviral

Immiin diizenleyici, antitumor,
hiperglisemi, antiinflamatuar
Immiin diizenleyici, antitumor,
antiviral, hepatoprotektif

Antitumor, immiin diizenleyici
Antitumor

Antitumor, antinflamatuar, antiviral,
immiin diizenleyici
Antitumor

Antitumor, immiin diizenleyici
Antitumor
Antitumor

Immiin diizenleyici,
hepatoprotektif, antikanser

Hiperlipidemi, hiperglisemi, immiin
diizenleyici, antitumor
Hiperglisemi, immiin diizenleyici

Antitumor, hiperglisemi, antioksidan

Hiperglisemi, antitumor
Antiinflamatuar, immiin diizenleyici

Antitumor

Antitumor

Antitumor, hiperlipidemi
Immiin diizenleyici antitumor
Antitumor

Cordyceps sp Glukan, Heteroglikan Antitumor, hiperglisemi, immiin
diizenleyici
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ve tibbi mantarlar dogal antioksidanlarin gelistirilme-
sinde de 6nemli bir kaynaktir. Lentinula edodes; Japon-
ya’'da Shiitake, Cin’de Xiangu ve Fransa’da da Lentin
adlari ile bilinmektedir. L. edodes’ in misellerinden ve
sapkasindan elde edilebilen ve ¢esitli ektraksiyon islem-
leri ile saflastirilabilen lentinan, lenthionine ve
eritadenine gibi kompleks organik bilesikler serbest
radikalleri uzaklastirmadaki antioksidan o6zeliginden
dolay, insan beslenmesinde ilave gida olarak kullanila-
bilecekleri rapor edilmistir (12).
Fungal Polisakkaritlerin Antitiimor ve
Antiinflamatuar Aktiviteleri

Onkogenezi 6nleyen fungal polisakkaritler sitotoksik
makrofajlarl, monositleri, noétrofilleri, dogal 6ldiiriicii
hiicreler (natural killer cells), dendritik hiicreleri ve
sitokinler, gibi kimyasal habercileri aktive ederler. Ayni
zamanda fungal polisakkaritler cesitli
immunomodulator sitokinlerin ve sitokin reseptorleri-
nin gen ekspresyonunu uyarici multisitokin indiikleyici-
leri olarak kabul edilirler. Japonya ve Cin’de adjuvan
tlimor tedavisinde (immunotereapi), radyoterapi ve
kemoterapi gibi kanser tedavi yontemlerinin yaninda L.
edodes’ten elde edilen Lentinan, S. commune’den elde
edilen sizofilan, Tramates versicolordan elde edilen
proteinlere bagh polisakkarit krisitin'nin klinik uygu-
lamalarda kullanildig1 rapor edilmistir (3). Brezilya yag-
mur ormanlarinda, yenilebilir mantarlardan olan Agari-
cus blazei Murill (AbM), ak.a. Agaricus subrufescens
Peck ve Agaricus brasiliensis Wasser antikanser ak-
tiviteye sahip oldugu icin geleneksel tip tedavilerinde
kullanilir (13). Asya ve Dogu Avrupa tlilkelerinde kan-
serin Onlenmesi ve tedavisinde mantarlar 6nemli rol
oynarlar. ‘Iceman’ olarak bilinen Piptoporus betulinus ile
yapilan bir ¢alismada, bu mantarin insan akciger karsi-
nom hiicresi A549 ve kolon adenokarsinom hiicresi HT-
29 lizerinde tiimor hiicre proliferasyonunu azaltan bir
etki gosterilmistir (14). I obliquus mantarinin gesitli
oziitlerinden antitiimor ve antilipidperoksidatif etkisi
oldugu bilinen maddeler izole edilmis ve tiimor hiicrel-
erinde ve hayvan ¢alismalarinda bu etkisi gosterilmistir
(15). Pleurotus ostreatus mantarinin polisakkaritlerinin
etkileri insan karsinom hiicreleri {izerine inhibe edici
ozellik gosterdigi bulunmustur (16). P. abalonus man-
tarimin MCF-7 ve HepG2 hiicreleri iizerinde antiprolif-
eratif etkisi ve HIV-1 revers transkriptaz enzimini in-
hibe edici 6zelligi literatiirde bildirilmistir (17). Hyp-
sizigus marmoreus mantarindan elde edilen ham poli-
sakkaritin in vitro sartlarda insan gastrik kanser hiicre
hatti SGC-7901’e karsi giicli bir inhibitor aktivite
gosterdigi literatiirde bildirilmistir (18). Bir makroman-
tar tiirii olan Auricularia auricula, Cin’de besin ve ilag
olarak kullanilir. Bu mantarin etanolik 6ziitiiniin antiok-
sidan ve nitrik oksit sintaz aktivitesine sahip oldugu ve
A. auricula mantarina ait polisakkaritin yiiksek yagh
diyet toplam Kkolesterol, trigliserit ve diisiik dansiteli
lipoprotein seviyesini diistirdigii bildirilmistir (19-21).
Epidemiyolojik ve klinik ¢alismalar, inflamasyonun ce-
sitli insan hastaliklarinin (inflamatuar bagirsak hastaligi
(IBD), kronik astim, romatoid artrit, multipl skleroz,
sedef hastaligl gibi) gelisimine yol acan 6énemli bir risk
faktorii oldugunu géstermektedir. inflamasyonun baski-
lanmasi bu hastaliklarin kontroliinde ve 6nlenmesinde
onemli bir etkendir (22). Bazi dogal triinler IBD ‘nin
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proinflamasyonunu baskilayarak kontrol altina alinma-
sin1 saglar. Coriolus versicolor'in ethanol 6ziitli anti-IBD
etki gosterir. Erkek BALb/c farelerinin icme suyuna
dekstran siilfat sodyum (DSS) katilarak kolit indiiklen-
mistir. C. versicolor o6ziitii ile proinflamatuar
sitokinlerden TNF-a, IL-1B ve IL-6 iliretimini ve trans-
kripsiyon aktivatorlerinden STAT-1 ve STAT-6 mole-
killerinin ekspresyonunu oénemli miktarlarda azalt-
mistir (23). Baska bir g¢alismada, G lucidum
polisakkaritleri ve proteoglukanlarinin doza ve zamana
bagiml olarak TNF-a ve IFN-v salimmini énemli dere-
cede artirdig1 ve makrofaj ile T hiicrelerini uyardigi
gosterilmistir (24). A. bisporus, A. brasiliensis ve P.
linteus mantarlarinin meyvelerinden ve G. lucidum’un
sporlarindan elde edilen polisakkaritlerin insan
periferal kan mononiikleer hiicrelerinde bagisiklik
sistemini ve IFN-y sentezini uyarici bir etkiye sahip
oldugu literatiirde bildirilmistir (25). P. linteus mide
agrisy, inflamasyon, diz artriti, mide-bagirsak bozukluk-
lar, insiilinden bagimsiz diyabet, lenf hastaliklar1 ve
kanser tedavilerinde uzun yillardir kullanilmaktadir.
Immun sistemi diizenleyici, nérokoruyucu, antitiimér,
anti-hepatotoksik, antioksidan, antianjiyogenik ve
antiinflamatuar o6zellikleri 6nceki ¢alismalarda tanim-
lanmistir (26-29). Bagka bir ¢alismada, G. lucidum’un
etanol 6ziitlinlin, lipopolisakkarit ile muamele edilmis
BV-2 mikroglia hiicrelerinde sitokin diizeyleri tizerin-
deki etkisi arastirilmistir. Oziitiin, NO, PGE; ve
proinflamatuar sitokinlerin asir1 liretimini azalttig
tespit edilmistir. Buna ek olarak niiklear faktér-kappa
B translokasyonunu ve transkripsiyonunu baskilamis-
tir (30). Cordyceps militaris mantarindan elde edilen
polisakkarit 6ziitiin LPS ile indiiklenen RAW264.7 hiic-
releri tizerine etkisinin arastirildig bir ¢alismanin wes-
tern blot analiz sonuglarina gére ERK, SAPK/JNK ve
p38 MAPK {lizerinde inhibe edici etkisini rapor edilmis-
tir (31).

SONUC

Fungal polisakkaritler, hem hiicre duvarinin bir pargasi
olan ve enerji deposu olarak hizmet eden, hem de
ekstraselliiler hiicre korunmasini saglayan mekaniz-
malardan sorumlu biyopolimerlerin genis bir grubunu
olusturmaktadir. Yapilan arastirmalar pek cok mantar
tiiriintin antiinflamatuar, bagisiklik sistemi baskilayici
ajanlar, antikarsinojenik ve antimikrobiyal gibi ¢esitli
iyilestirici aktiviteleri oldugunu gostermektedir. Man-
tarlarin tibbi kullanim1 Asya iilkelerinde eski bir gele-
nek olmasina ragmen mantar oziitlerinin farmasotik
ozellikleri ve uygulamalari ile bunlarin biyolojik aktivi-
te mekanizmalar1 o6zellikle antikanser terapileri ve
immiin sistem stimiilasyonundaki onemli rolleri ve
bunlarm yam sira kemo/radyo-terapiye Kkarsi
profilaktik aktiviteleri, antimikrobiyal etkileri ve
hiperglisemi ve hiperkolesterolemiyi onleyici ve di-
zenleyici potansiyelleri bati tilkelerinde de son yillarda
incelenmeye baslanmistir. Makromantarlar bilinen
dogal antimikrobiyal, antioksidan ve antikanser mole-
killer bakimindan zengin bir kaynak olmasinin yani
sira literatiirlerde belirtilen antiinflamatuar etkinlikle-
rinden dolay1 da inflamasyonun yol actigi hasarlara
kars1 gelistirilen koruyucu ajanlara alternatif olarak
diisiintilmektedir.
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