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Siamo lieti di presentare la prima uscita della newsletter dell’Associazione IMI (International Mycotherapy
Institute), ente non profit, recentemente costituito da un gruppo di professionisti medici, biologi, farmacisti
e veterinari con I'obiettivo di approfondire lo studio dei funghi medicinali ed il loro utilizzo nell’affiancamen-
to alle terapie convenzionali e complementari. In questo numero verranno trattati principalmente temi lega-
ti alllimmunomodulazione con principali riferimenti alle patologie allergiche. Verra presentato il fungo
Ganoderma lucidum o Reishi, principale protagonista nel trattamento causale di queste patologie, un arti-
colo scientifico in lingua originale del Dott. Powell sul trattamento delle allergie, un articolo sui meccanismi
molecolari di azione dei -glucani ed uno sulla Leishmaniosi canina. Troverete inoltre una rubrica di “nutri-
zione” con i funghi, con vere e proprie ricette e il programma del Convegno Internazionale che si terra il 21
aprile a Bologna.

Il Comitato Direttivo e Tecnico-Scientifico: Presidente Dott. Ivo Bianchi Medico Chirurgo Spec. Medicina Interna;
Vice Presidente Dott.ssa Stefania Cazzavillan Biologa Spec. Genetica;

Segretario/Tesoriere Gianni Girardi Naturopata;

Membri: Dott. Elio Martin Medico Chirurgo Spec. Oncologia - Dott. Gianfrancesco Hermann Medico Chirurgo Spec.
Geriatria e Gerontologia - Dott. Roberto Marrocchesi Farmacista Naturopata - Dott. Marco Dalzovo Medico Veterinario -
Prof. Dott. Roberto Dall’Aglio Medico Chirurgo Spec. Endocrinologia e Malattie del Ricambio - Dott. Mauro Mario Mariani
Medico Chirurgo Spec. Angiologia.
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Introduzione alla Micoterapia

Dott. Ivo Bianchi

L' uso dei funghi medicinali come alimento o come integrato-
re sta, negli ultimi decenni, diventando sempre piu diffuso,
sia da parte di medici, nutrizionisti e naturopati, sia da parte
dei pazienti stessi che stanno apprendendo I'uso alimentare,
tradizionale ed antico dei funghi che & quello di migliorare
qualita e assimilabilita dei cibi.

Del resto, centinaia di anni di loro uso terapeutico in oriente e
solide ed inconfutabili ricerche scientifiche moderne hanno
suscitato I'interesse dei media e della stampa in particolare
sulle possibilita terapeutiche offerte dai funghi eduli.

Molta di questa eccitazione ¢ stata generata da ricerche scien-
tifiche prodotte in rapida successione in vari paesi del mondo:
dal Giappone agli Usa, dalla Cina all'lnghilterra, dal Brasile
alla Corea.

Da queste ricerche emergono dei dati univoci, ovvero che i
funghi medicinali in toto, parti di essi od i loro estratti hanno
vari effetti benefici a livello organico.

In particolare la maggior parte dei funghi medicinali agisce,
ognuno in maniera specifica, ma tutti i generale su:

- metabolismo glucidico e lipidico;

- chelazione di metalli pesanti;

- riequilibrio del sistema immunitario;

- antagonizzazione delle spinte anomale di crescita cellulare.
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E’ quindi ormai chiaro che i funghi non velenosi, pur essendo
spesso semplici alimenti, possono sostanzialmente aiutare i
pazienti in patologie per le quali la medicina ufficiale non ha
proposte terapeutiche semplici o prive di effetti collaterali.
Tra queste patologie possiamo includere: diabete, ipercole-
sterolemia, aterosclerosi, cancro, virosi di vario tipo (epatite
C, HPV, Herpes virus, Epstein virus ...), asma, allergie, etc...
Tuttavia, mentre sono noti a molti i benefici dell’alimentazio-
ne a base di funghi medicinali, non tutti i funghi che si trova-
no sul mercato hanno chiari effetti terapeutici.

In effetti solo un numero ristretto di funghi, usati in un certo
modo ed a certi ben definiti dosaggi, ha un effetto terapeuti-
co chiaro, come & dimostrato da moltissimi lavori scientifici,
sulle patologie croniche, in particolare se correlate ad un defi-
cit immunologico.

Pertanto non & sempre facile capire il ruolo dei funghi medi-
cinali in terapia se non si individuano alcune chiavi di lettura
che possono derivare sia dalla Medicina Tradizionale Cinese
che dalla ricerca clinica convenzionale.

Il primo punto da considerare in una seria prospettiva di
micoterapia scientifica & la chiara relazione esistente tra
metodi di produzione e qualita ed efficacia del fungo terapeu-
tico. Nulla deve essere lasciato al caso e quindi momenti cru-
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- scelta e selezione delle spore;

- terreno di semina;

- momento di raccolta;

- momento e modalita di preparazione;
- stoccaggio del prodotto finito.

La maggior parte dei lavori scientifici che mi e stato possibile
reperire, parla di funghi somministrati con acqua calda o di
uso clinico di estratti acquosi dei funghi stessi. Tutto cio e
anche in accordo con le modalita d'uso dei funghi terapeutici
da parte della tradizione medica orientale. Tuttavia I'esperien-
za di molti clinici, me compreso, ha portato ormai alla convin-
zione che i funghi medicinali possono essere usati in diverse
forme e preparazioni. Le indicazioni cliniche per ogni fungo,
sono ovviamente le stesse, ma modalita e tempi di sommini-
strazione, oltre che il dosaggio vanno adattati a seconda che
si usino le spore, il fungo intero, il micelio o I'estratto acquo-
so od alcolico. Da quanto suddetto, consegue che un ulterio-
re e fondamentale punto da considerare e la corretta com-
prensione dell’etichetta con cui viene venduto il fungo tera-
peutico. Essa deve descrivere:

- I'esatto tipo di fungo contenuto nella confezione;

- la parte del fungo impiegata (fungo intero, spore, micelio,
estratto);

- la esatta quantita del fungo in ogni singola dose;

- I’eventuale presenza di additivi, addensanti o altro.

Queste informazioni ci permettono di individuare il prodotto
piu adatto ad affrontare una determinata patologia. Spesso
infatti le indicazioni e la posologia saranno diverse nella fase
terapeutica di attacco o di mantenimento.

Poiché oggi si conoscono con una certa precisione i dosaggi
necessari per le varie fasi delle diverse patologie croniche,
tutte queste informazioni sono cruciali per una corretta impo-
stazione terapeutica. In questo breve lavoro cerchero di dare
informazioni dettagliate ma semplici sui principali funghi
medicinali, in modo che, sia il medico che il paziente possano
capire il meccanismo di azione, indicazioni, dosaggi, indica-
zioni terapeutiche e limiti dell'impiego medico dei funghi
terapeutici.

La Natura dei Funghi

Il funghi hanno un ruolo essenziale nell’equilibrio del mondo
in cui viviamo. Essi sono coinvolti nella degradazione e nel
riciclaggio della materia vivente e sono essenziali per rende-
re nuovamente biodisponibili i prodotti del catabolismo di
piante ed animali.

Possiamo dire che grazie alla digestione enzimatica dei fun-
ghi, piante ed animali morti, ritornano ai loro componenti pri-
mitivi che poi sono resi disponibili per nuove forme di vita. In
particolare i funghi assorbono e rendono nuovamente biodi-
sponibili i minerali costituendo una sorta di connessione tra il
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mondo minerale inanimato ed il mondo vivente. Gran parte
dell’humus, che poggia sulla crosta rocciosa della Terra e solo
sul quale possono crescere le piante e svilupparsi gli animali,
e costituito da funghi. Il loro grande tropismo per i minerali li
rende anche atti ad assorbirli da strutture rocciose e quindi
essi rappresentano sulla Terra I'essenziale anello di passag-
gio dalla vita inanimata a quella animata. Vi sono almeno 700
specie di funghi che possono essere ritenuti utili come cibo,
da parte dell'uomo.

Molti di questi funghi hanno anche un importante ruolo tera-
peutico nella prevenzione e nel trattamento di svariate pato-
logie. In realta il ruolo in medicina di questi funghi & un fatto
secondario, essi sono prima di tutto degli alimenti e come
molti altri cibi hanno anche un valore terapeutico.

Ebbene, in alcuni funghi mangerecci tale valore terapeutico &
cosi elevato da farne armi utilissime anche in patologie gravi.
Quello che normalmente viene ritenuto il fungo altro non &
che il corpo fruttifero del fungo stesso.

Esso rappresenta quella parte del fungo che cresce al di
sopra del suolo ed ha lo scopo di rilasciare le spore, parte fon-
damentale del ciclo riproduttivo.

Alcuni funghi non sviluppano un corpo fruttifero e rilasciano
le loro spore senza questo passaggio vegetativo. Le spore
fungine sono trasportate dal vento e dall’acqua.

Quando arrivano in un ambiente favorevole esse germinano
e danno vita ad una nuova colonia. Il primo stadio della for-
mazione di un fungo consiste nell’emergere di filamenti chia-
mati ife, dalle spore germinate. Le ife originali iniziano a cre-
scere nel terreno cercando altre ife compatibili con cui accop-
piarsi. Dopo I'accoppiamento, le ife si espandono in tutte le
direzioni, colonizzando il suolo circostante o invadendo albe-
ri morti. La complessa rete interconnessa di ife si chiama:
Micelio. Il micelio progressivamente cresce e si espande, vici-
no alla superfice o su legno in decomposizione.

Il corpo fruttifero che noi vediamo sulla superfice del terreno
o sui tronchi, non & altro che micelio compattato che si espan-
de fuori dal terrno tipicamente in primavera ed in autunno
dopo le piogge stagionali. | funghi si collocano alla base della
scala evolutiva ma, quasi similmente agli esseri umani,
hanno un efficiente apparato immunitario capace di proteg-
gerli contro una gran quantita di patogeni.

Durante la fase micelio i funghi digeriscono attivamente il
cibo emettendo enzimi digestivi che degradano le sostanze
organiche in decomposizione .

Tuttavia prima che il cibo digerito possa essere assorbito
dalle loro cellule ed utilizzato, i funghi devono inattivare tos-
sine e contrastare agenti patogeni.

Questo obiettivo viene raggiunto rilasciando speciali polisac-
caridi ed altre sostanze chimiche all'interno delle cellule dove
entrera il cibo. Nel corso di questo processo vengono sintetiz-
zate molte di quelle sostanze che si sono rivelate importantis-
sime per stimolare o sostenere |'apparato immunologico
umano.
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Standardizzazione

Sembra a tutt’oggi esserci una grande confusione nella stan-
dardizzazione degli estratti di funghi. Per comprendere al
meglio il problema, dobbiamo prendere in rassegna I'uso dei
funghi terapeutici da parte della Medicina Tradizionale Cinese
e le conferme scientifiche sulle proprieta terapeutiche dei fun-
ghi fornite dalla ricerca scientifica moderna. Solo fondendo
queste due prospettive riusciremo ad avere una nozione suf-
ficientemente chiara di questa complessa materia. Il punto di
incontro € lo studio degli estratti in acqua calda.

Uso Tradizionale

Nella tradizione medica cinese i funghi sono stati sempre
impiegati sotto forma di the, di bevanda, di estratti acquosi.
L'estrazione & stata fatta sempre usando la polvere di funghi
per preparare dei the o dei decotti. Nel preparare un decotto,
la polvere od il fungo intero vengono bolliti lentamente in
acqua per un tempo che va dai 20 ai 120 minuti. Questo pro-
cedimento non deve essere confuso con la preparazione di
un’infusione nella quale I'acqua calda viene semplicemente
versata sulla polvere. Qualsiasi cultore della Medicina
Tradizionale Cinese confermera che il decotto € il modo tradi-
zionale ma anche piu efficace per preparare funghi medicina-
li ad effetto tonico od immunostimolante.

Ricerca Moderna

Facendo una revisione della letteraura scientifica sui funghi
medicinali, e facile evidenziare come la maggior parte delle
esperienze scientifiche si riferisca proprio all’'uso di estratti
con acqua calda o con acqua calda ed alcool. Questo metodo
e usato per quasi tutti i fughi medicinali, inclusi coriolus, shii-
take, maitake, cordyceps, e reishi. L'estrazione con acqua
calda e anche alla base di tutte le preparazioni derivate, come
Lentinano e LEM dallo shiitake, Maitake D-Fraction e
MaitakeGold 404® dal maitake, e PSK/VPS e PSP dal Coriolus
versicolor. Tuttavia recenti ricerche, soprattutto cliniche, con-
dotte quindi sull'uomo hanno dimostrato I'opportunita dell'uso
del fungo intero per sfruttare al massimo tutte le molteplici pro-
prieta terapeutiche, in parte ancora sconosciute, del fungo stes-
so. Del resto si e visto come, anche in fitoterapia, I'impiego
della pianta in toto, sia preferibile all'impiego di sue parti od
estratti. Se invece si vogliono sfruttare le proprieta enzimatiche
del fungo, sara preferibile usare il micelio, parte piu ricca in
assoluto, appunto in enzimi. Quindi riassumendo potremo dire
che, & indicato l'uso di:

e Estratti di funghi: in caso di patologie gravi ed avanzate
quali cancri o virosi conclamate;

¢ Preparati del fungo intero: in molteplici situazioni clini-
che comuni e in caso di terapia d’appoggio a patologie
organiche degeneratiove;

¢ Preparati del micelio: in caso si necessiti di uno stimolo
immunologico;
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¢ Preparati delle spore: in caso di patologie allergiche e
infammatorie.

Peculiarita della Preparazione dei Funghi Medicinali
Molte delle nozioni che si applicano alla preparazione dei far-
maci derivati da piante non si applicano alle preparazioni di
funghi, che peraltro non sono piante ed hanno una struttura
completamente diversa dai vegetali. Punto essenziale e che i
vegetali hanno una parete cellulare di cellulosa mentre i fun-
ghi hanno una parete cellulare di chitina. La chitina & la stes-
sa sostanza che si trova nell’esoscheletro dei crostacei, quali
aragoste e granchi. Questo dato & molto importante, dal
momento che la chitina non e digeribile da parte degli esseri
umani. L'estrazione con acqua calda tende a rendere piu facil-
mente degradabili queste strutture facilitando I'assorbimento
delle sostanze contenute nei funghi da parte dell’essere
umano. Ne deriva che anche se normalmente potremo usare
polvere del fungo intero o del micelio, in alcuni pazienti parti-
colarmente gravi o non responsivi o con particolari problemi
digestivi, e utile, in seconda battuta, passare all’'uso degli
estratti acquosi dei funghi medicinali. Secondo alcuni autori
I'estrazione in acqua calda & il solo metodo provato essere
valido per rompere le pareti cellulari di chitina e permettere il
rilascio dei polisaccaridi bioattivi strutturalmente intatti e non
danneggiati. Questo e tuttavia contraddetto dai lusinghieri
risultati ottenuti nei pazienti dai terapeuti tedeschi, inglesi e
statunitensi che usano correntemente funghi in toto o miceli
dei funghi polverizzati.

1 beta Glucani

| beta Glucani sono specifici e particolari polisaccaridi che si
trovano soprattutto nelle pareti cellulari dei funghi medicinali.
| polisaccariridi sono presenti sia nelle strutture vegetali che
nei tessuti animali ma quelli fungini sono estremamente piu
complessi dal punto di vista molecolare.

Diversamente dalle sostanze contenute nelle piante, che sono
alla base dell’'80% delle molecole utilizzate oggi in farmacolo-
gia, i polisaccaridi fungini, per la loro complessita strutturale,
sono difficilmente sintetizzabili in laboratorio. | beta Glucani
sono delle molecole a lunga catena o macromolecole, hanno
forma spiraliforme e ripetono una sequenza fissa di zuccheri.
La struttura a spirale ed i legami tra le varie catene realizzano
un complesso tridimensionale del tutto caratteristico. Il termi-
ne beta glucano caratterizza il tipo di struttura molecolare che
viene poi ulteriormente definito come beta 1-4 o beta 1-3 per
descrivere le caratteristiche di legame della catena polisacca-
ridica. La struttura di glucosio chiave del beta Glucano ¢ for-
mata da sei atomi di carbonio, ognuno di questi puo essere il
termine della catena o l'inizio di una diramazione. | beta 1-3
glucani hanno legami che vanno dal primo al terzo atomo di
carbonio, i beta 1-4 , dal primo al quarto. Solo negli anni '80,
ricercatori dell’Universita di Harvard hanno cominciato a
capire |I'importanza critica della dimensione e della struttura
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dei beta Glucani per la loro capacita di stimolo dell’apparato
immunitario | ricercatori hanno osservato che le molecole
polisaccaridiche dei funghi medicinali si legano con un classi-
co meccanismo "lock and key" a recettori specifici situati sulla
membrana dei macrofagi. Il legame del beta Glucano con il
recettore stimola la cellula macrofagica ma é fondamentale la
specificita strutturale del ligando. Questo € tuttavia contrad-
detto dai lusinghieri risultati ottenuti nei pazienti dai terapeu-
ti tedeschi, inglesi e statunitensi che usano correntemente
funghi in toto o miceli dei funghi polverizzati. Analoghi siti
recettoriali sono stati individuati su altre cellule del sistema
immunitario, quali i linfociti natural killer ed i granulociti neu-
trofili. Ulteriori ricerche hanno dimostrato che beta Glucani
con diversa struttura molecolare evocavano diverse risposte
immunitarie.

Questi risultati della ricerca di base aprono la strada ad un
gran numero di applicazioni terapeutiche e rappresentano la
spiegazione scientifica di quanto gia osservato nella clinica
con l'applicazione dei diversi funghi medicinali.
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i VILOTERAPEUTICULY

GANODERMA LUCIDUM

LING ZHI

REISHI

Dott. Ivo Bianchi

Fungo parassita o saprofita,
non commestibile per il suo §
sapore amaro e la consistenza
legnosa, cresce solitario o in
pochi esemplari dalla primave-
ra all'autunno su ceppi di latifo-
glie, in particolare quercia e
castagno. Il corpo fruttifero del
fungo ha un colore che varia
dal rosso al quasi nero ed ha un
caratteristico aspetto lucido da
cui il nome scientifico.

E’ un fungo molto raro in natu-
ra che tuttavia si riesce attual-
mente a coltivare con successo
a fini commerciali. E' annovera-
to tra le 10 sostanze terapeuti-
che naturali piu efficaci. In
Cina e in Giappone viene consi-
derato il fungo dell'immortalita.
In oriente & conosciuto anche
come “Erba della Potenza
Spirituale” o “Fungo dei Dieci-
mila Anni “; viene coltivato e
utilizzato in polvere, in decotti
acquosi e in estratti alcoolici o in capsule, per le sue pro-
prieta farmacologiche; agisce come regolatore delle fun-
zioni organiche e viene utilizzato per la prevenzione di
ipertensione, problemi di fegato e cardiovascolari, trom-
bosi, allergie, ecc... Esistono notizie documentate, sul suo
impiego in Cina fin da vari secoli prima di Cristo. E’ consi-
derato un grande adattogeno, la miglior scelta per uno stimo-
lo generale dell’organismo ed un sostegno antisenescenza.

CARATTERISTICHE GENERALI

Esaustive ricerche hanno dimostrato che il fungo Reishi

contiene vari gruppi di sostanze farmacologicamente atti-

ve tra cui in particolare:

- Vari Polisaccaridi capaci di potente stimolo immunologi-
co anche grazie ai loro effetti sulle citochine;

- Triterpeni con azione adattogena ed in particolare con
proprieta anti ipertensive ed anti allergiche.

La gran parte di questi triterpeni sono contenuti nel corpo

fruttifero e nelle spore, mentre sono assenti nel micelio.
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NSTITUTI

Regno: Fungi
Phylum: Basidiomycota
Classe: Hymenomycetes

Ordine: Polyporales
Famiglia: Ganodermataceae
Specie: Ganoderma lucidum

Scendendo nei particolari, il

Ganiderma lucidum contiene:

« Sali minerali: Ferro, Zinco,
Rame, Manganese, Magnesio,
Potassio, Calcio, Germanio;

« Vitamine B in particolare folina;

* 17 aminoacidi tra cui tutti gli
essenziali;

* Polisaccaridi costituiti da: glu-
cosio, galattosio, mannosio
con tracce di xilosio e fucosio;

« Steroli precursori ormonali;

« Sostanze ad attivita anti istami-
nica;

o * Adenosina;

* Triterpeni:

- Acido Lucidenico;
- Acido Ganodermico;
- Acido Genolucido.

Effetti a livello
Cardiovascolare
Vari studi hanno dimostrato che
il Reishi inibisce I'aggregazione
piastrinica e riduce la pressione arteriosa. In uno studio
condotto su 33 pazienti, i ricercatori hanno dimostrato che
la somministrazione del fungo diminuiva in maniera
significativa i livelli del colesterolo, nell’arco di 2 settima-
ne. In Medicina Tradizionale Cinese il fungo Reishi e cor-
rentemente usato come ipocolesterolemizzante e tale
effetto e attribuibile a due fattori:
- Ostacolo della sintesi endogena di colesterolo tramite
inibizione dell’enzima HMG-CoA Reductasi;
- Inibizione dell’assorbimento intestinale di colesterolo.
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La grande disponibilita di acetil CoA che si crea con il
blocco della HMIG-CoA Reductasi attiva il ciclo di Krebs
giustificando molti degli effetti terapeutici, non solo car-
diocircolatori, del fungo.

EFFETTI CARDIOVASCOLARI DEL GONODERMA

LUCIDUM

* Inibizione dell’aggregazione piastrinica;

* Riduzione dell'ipertensione con un meccanismo simil
ACE inibitore;

* Inibizione della sintesi di colesterolo endogeno per bloc-
co della HMG-CoA Reductasi;

* Inibizione dell’assorbimento enterico di colesterolo.

Effetti sul Sistema Immunitario

Reishi € da molti anni, soprattutto in oriente, prescritto
correntemente per supporto, a lungo termine, della fun-
zione immunitaria.

Il suo effetto di stimolo immunologico loo rende ovvia-
mente importante nell’ambito della strategia naturale
delle neoplasie. In uno studio ospedaliero a doppio cieco,
effettuato su quarantotto pazienti con carcinomi in fase
avanzata, furono somministrati estratti di questo fungo
per trenta giorni.

Dopo questo periodo i ricercatori hanno constatato un
netto aumento della risposta immune evidenziato da un
incremento dei linfociti T e da una diminuzione della
conta dei CD8.

Tutti i pazienti manifestavano inoltre minori effetti collate-
rali da chemioterapia e piu rapida ripresa dopo la chirur-
gia. Molti studi hanno dimostrato effetto antitumorale nel-
I'animale da esperimento, tuttavia sono necessari ulterio-
ri ricerche cliniche ed esperienze in medicina umana.

In Cina sono stati studiati 2000 pazienti con bronchite cro-
nica che, dopo somministrazione di uno sciroppo a base
di Reishi, sono migliorati del 60-90%. Lavori scientifici
hanno evidenziato inoltre I'efficacia antivirale del Reishi,
in particolare nei confronti di:

* Herpes simplex virus tipo 1 (HSV-1) and tipo 2 (HSV-2);
* Virus Influenzale A virus (Flu A);
* Vari ceppi della stomatite vesciculare virale (VSV).

Questo fungo pud quindi avere un importante ruolo pre-
ventivo nell'Herpes recidivante e nelle influenze di tipo A.
Vari studi hanno dimostrato anche la sua efficacia nei con-
fronti dell’Epstein Barr virus.

Lavori scientifici hanno evidenziato I'efficacia antivirale
del Reishi, anche nei confronti di HIV per I'azione anti
transcriptasi dei Terpeni contenuti nel fungo. Inoltre gli
stessi Terpeni del Reishi hanno spiccate proprieta antios-
sidanti e possono proteggere le strutture cellulari dai
danni legati allo stress ossidativo.
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Ruolo nel Netabolismo Glicemico

Studi in vitro e sull’animale da esperimento hanno dimo-
strato un significativo effetto ipoglicemizzante del Reishi.
Queste proprieta sono in gran parte dovute a polisaccari-
di noti come Ganoderani A, B, e C. L'effetto ipoglicemiz-
zante si esplica attraverso tre meccanismi:

- aumento dei livelli di insulina;

- stimolo dell’utilizzazione periferica di glucosio;

- stimolo del metabolismo epatico del glucosio.

Azione Anti Infiammatoria

Molti studi in vitro e sull’animale da esperimento hanno
evidenziato gli effetti anti inflammatori del Reishi e dei
suoi estratti. In particolare uno studio ha evidenziato che
50 mg di polvere di questo fungo ha effetti paragonabili a
5 milligrammi di idrocortisone. Recenti esperienze clini-
che hanno confermato le straordinarie proprieta anti
infiammatorie di questo fungo che si é rivelato utile in
patologie infiammatorie croniche anche molto complesse
quali l'artrite reumatoide.

Ruolo nelle Epatopatie

Il fungo Reishi & usato comunemente in Medicina
Tradizionale Cinese per le sue proprieta epatoprotettrici.
Un piccolo studio su 4 pazienti con epatite B e transami-
nasi e bilirubina elevate ha confermato I'uso tradizionale
del fungo nelle epatopatie a carattere inflammatorio. La
somministrazione per 3 mesi di 6 grammi del fungo, ha
determinato una significativa riduzione delle transamina-
si dopo un mese ed una loro normalizzazione dopo tre
mesi. E’ stata anche notata una attivita antifibrotica del
fungo, a livello epatico. Recentemente € stato utilmente
associato alla chemioterapia per prevenire i frequenti
danni epatocellulari di tale pratica.

Ruolo nei disturbi attribuibili all’Altitudine

Una indicazione peculiare e specifica di questo fungo & il
“mal di montagna”. Gli effetti del Reishi sono stati studia-
ti da scalatori cinesi che hanno raggiunto vette oltre i 7000
metri con minimi problemi. Secondo i ricercatori cinesi gli
effetti positivi del fungo sono da attribuirsi ad una miglio-
re ossigenazione del sangue indotta dal fungo.

INDICAZIONI CLINICHE SPECIFICHE
¢ Insonnia;
e Stanchezza;
¢ Invecchiamento precoce;
¢ Disturbi legati all’altitudine;
¢ Miotonia distrofica;
* Problemi cardiovascolari:
- Aritmia;
- Dispnea;
- Precordialgie;
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- Palpitazioni.
¢ Allergia:

- Eczema;

- Asma;

- Intolleranze alimentari.
¢ Problemi broncopolmonari:

- Tracheite;

- Bronchite cronica;

- Bronchite asmatiforme.
¢ Problemi gastroenterici:

- Stipsi;

- Epatite A,B,C;

- Steatosi epatica.
¢ Cancro:

- Carcinoma nasofaringeo;

- Leucemia mieloide acuta.
¢ Supporto immunologico;
e Leucopenia;
¢ Mononucleosi infettiva;
e Artrite reumatoide.

CONSIDERAZIONI GENERALI

Nonostante i lusinghieri risultati che si ottengono con
questo fungo nelle patologie allergiche e nelle correlate
problematiche psiconeurologiche, per la nota attivita
anti istaminica, il grande interesse per questo fungo &
legato alla sua benefica azione a livello cardiovascolare.
In particolare aumenta il flusso sanguigno del miocardio
e riduce il consumo tissutale di ossigeno.

Lusinghieri risultati sono stati anche ottenuti nella cura
dell’epatite virale, B, in particolare. Nel Linus Pauling
Institute questo fungo & stato sperimentato nella cura del
cancro. Si & vista importante I'associazione con alte dosi
di vitamina C, oltre i 5 grammi, ed ¢ stata provata la sua
capacita di stimolo sui linfociti T helper.

TROPISMO DEL RIMEDIO
Tessuto connettivo, Apparato cardiovascolare, Sistema
nervoso.

POSOLOGIA

| dosaggi terapeutici sono molto variabili a seconda della
patologia e vanno dai 300 ai 4000 mg al giorno di prepa-
razioni del fungo che contengano almeno il 10% di poli-
saccaridi (beta-glucani) ed il 4% di triterpeni.

EFFETTI COLLATERALI

Non sono riportati in letteratura particolari effetti tossici
se non occasionali problemi digestivi ed eruzioni cutanee
in soggetti sensibili. Una certa cautela deve essere osser-
vata dai pazienti in terapia anticoagulante per gli effetti di
fluidificazione sanguigna tipici del fungo. | pazienti in cura
con ipoglicemizzanti devono anche essere consapevoli
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dei potenziali effetti di riduzione della glicemia attribuibili al
fungo. Inoltre, trattandosi di una sostanza ad effetto immuno-
modulante deve essere usato con cautela o evitato nei
pazienti trapiantati o in trattamento con immunosoppressori.
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Ernahrungs-und Pilzheilkunde

ALLERGIE

Nuove strade nel trattamento di allergie alle graminacee, asma e neurodermatiti
Cathrin Spuck Heilpraktikerin

Epidemiologia

Le allergie sono una reazione anomala del nostro organi-
smo a particolari sostanze (allergeni) che non sono neces-
sariamente dannose e che non creano alcuna reazione nel
soggetto non allergico (sano). Si tratta di una reazione di
ipersensibilita dell’'organismo soprattutto a pollini, acari,
peli d'animale e, sempre maggiormente, anche a sostan-
ze alimentari. Queste reazioni compaiono a livello di
mucose intestinali e respiratorie e sulla pelle. Il numero di
persone affette da queste patologie & incredibilmente in
aumento: nell’anno 2002 erano nella totalita oltre 26
milioni, con un picco di 11 milioni caratterizzati da allergie
alle graminacee e 8 con aggravamento asmatico; il dato
preoccupante tuttavia, & la presenza di tale patologia nel
30% dei bambini spesso con sintomatologia asmatica.

Reazioni organiche

In linea generale si pud affermare che spesso esiste una
predisposizione allergica, anche se questo non ¢ la rego-
la. Il sistema immunitario & deputato alla sorveglianza
immunologica delle infezioni (batteriche, virali, micotiche
e protozoarie) e al controllo della trasformazione neopla-
stica. Nel caso delle infezioni, nella maggior parte dei casi
il contatto con un patogeno determina la formazione di
anticorpi specifici che permangono in memoria e, forni-
scono “immunita” nel caso di un secondo contatto con lo
stesso patogeno. | fenomeni allergici derivano dal fatto
che il contatto con un allergene determina una reazione
“di difesa” con attivazione di specifici anticorpi denomi-
nati IgE e con sensibilizzazione dell’organismo a quella
sostanza. Successivi contatti con I'allergene determinano
una reazione immunitaria con rilascio di mediatori chimi-
ci (es. istamina) responsabili della sintomatologia allergi-
ca. Si tratta quindi di uno squilibrio del sistema immuni-
tario che porta ad una reazione eccessiva nei confronti di
sostanze generalmente innocue (es. pollini).

Il ruolo centrale della mucosa intestinale

La mucosa intestinale €, con i suoi 300 m? la piu grossa
superficie di contatto del nostro corpo mentre i polmoni
misurano 100 m? e la pelle 2 m% La mucosa intestinale
viene giornalmente a contatto con una miriade di sostan-
ze assunte nella nostra alimentazione e decide quali
sostanze vadano utilizzate dal nostro organismo e quali
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eliminate. Inoltre gioca un ruolo molto importante sulla
stabilita, regolazione ed equilibrio del sistema immunita-
rio: qui si formano infatti le cellule di difesa, che non si fer-
mano solo nell'intestino ma raggiungono, attraverso la
circolazione sanguigna, altre mucose. Pertanto le manife-
stazioni della mucosa intestinale sia positive che negative,
si ripercuotono allo stesso modo su altre mucose e sulla
pelle. Spesso una sintomatologia allergica delle vie respi-
ratorie e della pelle innescata da allergeni (polline, peli
d'animali, metalli ecc...) deriva da una mucosa intestinale
danneggiata o da disbiosi. Al fine di ottenere risultati a
lungo termine, durante una terapia si dovrebbe prendere
in seria considerazione questo fatto anche se i sintomi
non fossero collegati direttamente al tratto intestinale.

La conferma che la flora intestinale & fondamentale per
una efficiente difesa del nostro organismo, deriva dal fatto
che I'80% del sistema immunitario risiede nell’intestino.

Etiologia allergica

Alterazioni o infezioni della mucosa intestinale causate da
patogeni o da sostanze tossiche assunte con |'alimenta-
zione portano ad un aumento della permeabilita della
parete intestinale (Leaky Gut Sindrome). Ne consegue che
la barriera intestinale viene attraversata da molecole par-
zialmente digerite che raggiungono la circolazione perife-
rica e scatenano reazioni anomale da parte del sistema
immunitario. La ricostituzione di una mucosa intestinale
integra e di una corretta flora intestinale & di fondamenta-
le importanza nella prevenzione e nel controllo delle aller-
gie. Nella pratica clinica ¢ stato possibile correlare la pre-
senza di micosi intestinali allo sviluppo di allergie respira-
torie e cutanee. Allo stesso modo, spesso, allergie alimen-
tari scatenano reazioni cutanee. Anche l'assunzione di
antibiotici, che danneggiano la flora intestinale, puo esse-
re alla base di una patologia allergica. Inoltre, spesso,
dopo una cura antibiotica, la flora intestinale non viene
correttamente ripristinata generando problemi digestivi,
stanchezza, emicrania, stasi linfatica, dolori alle articola-
zioni e creazione di una situazione predisponente allo svi-
luppo di allergie. Dalle statistiche si evidenzia che neona-
ti allattati al seno hanno un sistema immunitario piu forte
e sono meno predisposti allo sviluppo di allergie, rispetto
a quelli nutriti con il latte artificiale. La composizione del
latte materno, infatti, interagisce in modo ottimale con la
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flora intestinale neonatale. Anche un’eccessiva igiene puo
interferire negativamente con il sistema immunitario
determinandone ipostimolazione e aumentando nel
tempo il rischio di allergie. Studi hanno dimostrato che in
citta tra i bambini vi & una incidenza di patologie allergi-
che 15 volte superiore rispetto a bambini cresciuti in cam-
pagna, e che sono normalmente a contatto con fieno, gra-
minacee, pollini ed animali.

Varie allergie e relativi sintomi

L'allergia € una patologia cronica che si pu0 ripercuotere
a livello di sintomatologia su diversi organi o tessuti, dalla
mucosa intestinale, alla cute, ai polmoni e vie respiratorie.
Caratteristica della reazione allergica ¢ il rilascio di media-
tori chimici, tra cui l'istamina, con produzione di arrossa-
menti, edemi, eruzioni cutanee, prurito, contrazioni bron-
chiali etc... Alcune forme di allergie (non da ipersensibili-
ta immediata) possono essere mascherate da sintomi
aspecifici come cefalea, nausea, diarrea, stanchezza croni-
ca, nervosismo, agitazione, raffreddori e bronchiti croni-
che, tendenza alla depressione e generale stato di males-
sere. Le allergie possono essere schematicamente suddi-
vise in 4 tipi in base alle reazioni del sistema immunitario.
Le reazioni allergiche dal tipo | al lll vengono attivate dagli
anticorpi, mentre la reazione del tipo IV dai linfociti T.

Tipo | - Ipersensibilita immediata o anafilattica
Tipo di allergia IgE-mediata, con liberazione di mediatori
chimici (es. istamina, bradichinina, serotonina...), prefor-
mati o di neosintesi, da mastociti o granulociti basofili.
Insorge nel giro di 2-30 minuti dal contatto con I'allergene
(es. alimento, veleno da puntura di vespa). La sintomato-
logia e caratterizzata da prurito, secrezione nasale, contra-
zione della muscolatura bronchiale, vasodilatazione e for-
mazione di edemi. Si riscontra anche un aumento della
frequenza cardiaca e riduzione della pressione sanguigna.
La manifestazione estrema di una allergia del tipo | & lo
shock anafilattico, una reazione sistemica che nel giro di
pochi minuti puo condurre alla morte.

Tipo Il - Tipo citotossico

reazione citotossica anticorpo-mediata

Prevede una reazione citotossica anticorpo-mediata; gli
anticorpi IgM o IgG reagiscono con antigeni presenti sulla
superficie cellulare, con attivazione del complemento e
distruzione della cellula coinvolta. Insorge dopo 5-6 ore.

Tipo Il - ipersensibilita mediata da immunocomplessi
Reazione mediata da immunocomplessi: formazione di
complessi antigene-anticorpo (IgG o IgM) negli spazi
extracellulari che si depositano in vari tessuti con attiva-
zione del complemento e successiva reazione infiamma-
toria. Insorge dopo 2-8 ore e pud portare a danneggia-
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mento tissutale.

Tipo IV - Ipersensibilita ritardata

ipersensibilita cellulo-mediata

Interazione fra antigeni tissutali e linfociti T con liberazio-
ne di citochine che attivano i macrofagi o i linfociti T cito-
tossici, mediatori del danno tissutale. Insorge dopo 24-72
ore con una sintomatologia caratterizzata dalla comparsa
di eczemi e desquamazioni.

Raffreddore allergico

In questi casi i sintomi colpiscono le mucose nasali, gli
occhi e la laringe con bruciori, prurito, edemi ed arrossa-
mento cutaneo, innescati sopratutto da sostanze inalate
per via respiratoria, (es. peli di animali, acari, pollini).
Spesso in questi casi c'é predisposizione allergica e
disbiosi intestinale e a volte la sintomatologia pud evolve-
re con sviluppo di forme asmatiche.

Asma bronchiale

In questi casi un eccessivo rilascio di istamina porta ad
una contrazione della muscolatura bronchiale con attac-
chi di tosse e mancanza d’ossigeno. L'edema della muco-
sa bronchiale unito ad un aumento di secrezione di muco
rende inoltre difficoltosa la respirazione. Anche in questo
caso alla base c¢'e una predisposizione allergica, con iper-
sensibilita ad allergeni quali acari, peli d’animali, pollini e
la muffa di funghi ed altri, e comparsa di raffreddore da
graminacee, neurodermatiti ed allergie alimentari. La
parte emozionale ha un ruolo molto importante in questa
patologia.

Allergie alimentari

Alimenti o additivi alimentari possono provocare una rea-
zione allergica nel tratto intestinale, alle vie respiratorie o
alla pelle. Nausea, attacchi di vomito, diarrea, gonfiori e
crampi intestinali sono spesso i relativi sintomi, ma anche
prurito e inflammazioni cutanee, orticaria, attacchi asma-
tici e raffreddori di tipo allergico.

Allergie da contatto

Il continuo contatto con metalli, sostanze chimiche o par-
ticolari cosmetici possono determinare arrossamenti,
rigonfiamento, infiammazione, prurito ed incrostazioni
della pelle.

Neurodermatiti

Il 10-20% dei bambini & affetto da dermatiti atopiche.
Questa malattia & spesso la prima manifestazione di tipo
allergico in eta infantile. Se da una parte inquinamento
ambientale e sostanze tossiche vengono ritenuti respon-
sabili dell'aumento di questa patologia, dall’altra si ipotiz-
za una ridotta risposta immunologica. Spesso questa
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patologia ha origine da una allergia alimentare, che, nel
40% dei casi, si trasforma in asma bronchiale. La sintoma-
tologia cutanea e caratterizzata da prurito, eczema secco,
infiammazione, desquamazione, ispessimento a livello di
viso, gomiti e polsi. Spesso le persone malate si grattano
cosi tanto da provocare danni alla pelle e rischiare infezio-
ni. | sintomi possono peggiorare con le basse temperatu-
re, contatto con detersivi o indumenti sintetici. Terapie
esterne (es. creme o pomate) possono ridurre la sintoma-
tologia, ma non risolvere il problema perché non rimuo-
vono la causa.

Consigli alimentari per tutte le forme allergiche

- Mangiare alimenti integrali;

- Ridurre o eliminare gli alimenti conservati;

- Consumare sopratutto frutta e verdura biologica di sta-
gione dato che nelle coltivazioni forzate spesso la quan-
tita di pesticidi, che provocano il rilascio delle istamine,
& superiore alla norma;

- Evitare gli alimenti che potrebbero provocare allergie
come: latte e derivati, carne di maiale, prodotti preconfe-
zionati, conserve, glutammato, vino ed aromi sintetici;

- Ridurre o eliminare i carboidrati raffinati (farine e zuc-
cheri).

Micoterapia
L'azione dei singoli funghi nelle patologie allergiche

Reishi

* Riduce il rilascio delle istamine;

* Possiede un’azione simile a quella del cortisone riducen-
do I'inflammazione di pelle e mucose;

* Assicura al nostro organismo una buona ossigenazione,
grazie alla presenza del Germanio, importante nei casi
d’asma cronica;

* Modula il sistema immunologico;

« Tonifica il cuore e aumenta la resistenza fisica;

* Supporta il fegato nella sua funzione disintossicante;

* Svolge un’azione sedativa del sistema nervoso, aiutando
a meglio tollerare lo stress senza pero ridurre la concen-
trazione.

Hericium

« Contribuisce alla ricostruzione della mucosa intestinale
nei casi di allergie alimentari o disbiosi intestinale, evi-
tando che gli allergeni oltrepassino la parete intestinale;

* Dovrebbe essere sempre utilizzato come base nelle tera-
pie allergiche.

Polyporus

+ Aiuta a migliorare la funzionalita linfatica;

* Dovrebbe essere utilizzato nei casi di ritenzione idrica e
forte secrezione nasale.

www.istitutomicoterapico.it

Terapie di varie forme allergiche

Oltre a modificare, come gia citato, le abitudini alimentari
i funghi terapeutici sono da adattare alla tipologia e alla
costituzione del malato.

Raffreddore allergico

Il fungo Reishi dovrebbe essere utilizzato in ogni caso. A
fronte di una bassa funzionalita linfatica, si consiglia di
aggiungere anche il Polyporus. In caso di disbiosi intesti-
nale o di Leaky Gut Sindrome & importante assumere
Hericium.

Asma allergica

Anche in questo caso € fondamentale il Reishi. L'utilizzo di
Hericium o Polyporus & soggettivo e da valutare di caso in
caso. In presenza di asma cronica associata a debilitazio-
ne fisica (es. calo ponderale), pud essere aggiunto il
Cordyceps.

Allergie alimentari

Evitando il consumo di alimenti che possono scatenare la
reazione allergica, si elimina la sintomatologia. La combi-
nazione di Reishi ed Hericium accelerano la rigenerazione
della mucosa intestinale riducendo il rischio di reazioni
allergiche.

Allergie da contatto

Anche in questo caso si dovrebbe evitare il contatto con
I'allergene. Il Reishi (eventualmente combinato anche con
Hericium e Polyporus) puo mitigare i sintomi.

Neurodermatiti

La base di questa terapia sta nel modificare le abitudini
alimentari e ricostruire la mucosa intestinale ripristinan-
done la funzionalita (Hericium). Deve essere supportata
I'eliminazione delle tossine in circolo con il Reishi (detos-
sificazione epatica) e con il Polyporus (drenaggio linfati-
co). L'azione del Reishi, paragonabile a quella del cortiso-
ne, svolge non solo un’azione antinfiammatoria, ma
anche rilassante e sedativa.

In conclusione, i funghi, quali modificatori di risposta bio-
logica con azione adattogena, aiutano a mettere in movi-
mento individualmente il processo di autoguarigione del
nostro organismo senza produrre effetti secondari.
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The Use of Ganoderma lucidum (Reishi)

in the Management of Histamine-Nediated Allergic Responses
Dott. Martin Powell

Allergies and asthma are two examples of histamine-
mediated allergic responses.

Both conditions areincreasing in frequency and are dif-
ficult to target with modern medicine.

The modern approach to drug research is target-speci-
fic and does not consider the natural defence mecha-
nisms of the body or the causative factors(the shift to a
predominantly TH2 cytokine profile)underlying histami-
ne-mediated allergic responses.

Ganoderma lucidum(Reishi) as immunonutrition, with
its unique array of compounds working in concert,
could play a major role in treatment of histamine-
mediatedallergic responses.

What is Imnmunonutrition ?

The potential to modulate the activity of the immune system by
intervention with specific nutrients is termed immunonutrition.
This concept may be applied to anysituation in which an alte-
red supply of nutrients is usedto modify inflammatory or
immune responses. However, immunonutrition has become
associated most closely with attempts to improve the clinical
course of clinically ill and surgical patients, who often require
an exogenous supply of nutrients.’

Major surgery is followed by a period of immune suppression
that increases the risk of morbidity and mortality due to infec-
tion. Improving immune function during this period may redu-
ce complications due to infection. Critically ill patients are at a
greater risk of adverse outcomes than surgery patients.

In these patients complex variable immune and inflammatory
changes occur that are only now being well defined.

A biphasic response with an early hyper-inflammatory respon-
se followed by an excessive compensatory response associa-
ted with immune suppression is seen in many such patients.?
Here, early treatment is aimed at decreasing the inflammatory
response (reversing a TH1 to TH2 shift) rather than enhancing
it, in order to stop thehyper-inflammation and prevent the fol-
lowing compensatory immune suppression.?

In histamine-mediated allergic responses, treatment should be
aimed at decreasing the inflammatory response (reversing a
TH1 to TH2 shift).

Historical use of Ganoderma lucidum (Reishi)

The numerous legends surrounding reishi mushroom provide
an historical record that spans 2000 years.

Traditionally, it was used in China by Taoist monks to promote
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Le patologie allergiche e I'asma sono due esempi di
risposta allergica istamino-mediata. Entrambe le malat-
tie sono in aumento e difficili da trattare con le attuali
terapie della medicina moderna. L'approccio moderno
della farmacologia ricerca (bersagli) target specifici e
non tiene in considerazione né i naturali meccanismi di
difesa dell’'organismo, né i fattori causali (lo spostamen-
to del sistema immunitario verso uno profilo TH2 di
espressione delle citochine) che determinano una rispo-
sta allergica istamino-mediata. Il Ganoderma lucidum
(Reishi) utilizzato come immunonutrizione, grazie all’in-
sieme di molecole bioattive con azione sinergica di cui
e composto, potrebbe assumere un ruolo importante
nel trattamento delle patologie allergiche istamino-
mediate.

a centred calmness, improve meditative practices and attain a
long and healthy life.*

Chinese royalty, seeking longevity, held reishi mushroom in
high esteem and it became immortalized throughout Chinese
culture in paintings, statues, silk tapestries andas designs on
the robes of emperors. Reishi mushroom has also been reve-
red in Japanese culture where it is considered the most impor-
tant of all Japanese medical polypores (Matsumoto 1979).°
Variously known as the “mushroom of immortality”,“ten-thou-
sand-year mushroom”, and “mushroom of spiritual potency”,
Ganoderma lucidum (Reishi) hasbeen used for many centuries
in the traditional herbal medicine of China and Japan for its
immuno-modulatory and adaptogenic properties.®

In the most comprehensive Chinese materia medica, the “Ben
Cao Gang Mu”, published in 1578AD, reishi was listed as the
most respected herb out of 120 superior herbs (shang pin)
(Masumoto 1979, Unsehuld 1986). Superior herbs were classi-
fied as the highest category of medicines since they were con-
sidered to prolong life, prevent aging, boost energy (qi), and
make the body light and limber.’

Modern research has shown Ganoderma lucidum (reishi) to
have anti-allergic, anti-oxidant, anti-tumour, anti-viral, cardio-
tonic and liver-protective properties. Reishi mushroom has a
long history of use in Traditional Chinese Medicine (TCM) for
treatment of chronic bronchitis (Tasaka and others 1988).

In one small uncontrolled study of 20 patients with chronic
bronchitis, reishi mushroom was administered for 4 months.
According to the review, in all but 2 patients there was a signi-
ficant decline in blood cholinesterase activity, suggesting a
reduction in the excitability of the parasympathetic nerves
(Chang and But 1986).°

NS TITU T E e/ VV VY. i S titutomicotera piCO. it



Ganoderma lucidum (Reishi)

anti-inflammatory properties

Animal Studies

Water extracts of reishi mushroom were found to possess
significant activity against carrageenin*-induced paw oedema
when administered subcutaneously (sc) to rats.

In one controlled study, groups of animals received either sali-
ne as a placebo control, indomethacin as a positive control (10
mg/kg sc), or a test article, one of which wasa reishi mushro-
om water extract (2 g/kg).

Both indomethacin and reishi mushroom showed significant
anti-inflammatory effect (P<0.01) against carrageenin-induced
oedema at all time intervals from1-6 hours (Lin and others 1993)°.

Chemical Identification and in vitro Studies

More than 100 different highly oxygenated lanostanoid triterpe-
nes have been identified in reishi mushrooms.

The predominant triterpenes are ganoderic acids A-Z."

As well as its general health-enhancing action, Ganoderma luci-
dum has been shown to have specificanti-inflammatory proper-
ties and this traditional usage has been linked to the presence of
these ganoderic acidsthat exhibit anti-inflammatory properties:"

HC

H,.C

CH,

The above illustrated compound Ganoderic Acid C, isolated by
careful fractionation of a non-polar solvent extract of
Ganoderma lucidum, was found to account formost of the anti-
inflammatory activity from the herb as determined by in vitro
tests, such as histamine release from mast cells."

An ethyl acetate extract rich in ganoderic acids was later found,
by another group of researchers, to exhibit both systemic and
topical anti-inflammatory activity in standard animal models,
such as the croton oil-induced mouse ear inflammation test.”

Ganoderma lucidum (Reishi)-

immunomodaulating properties

Chemical and biological properties

In 2003, the Portuguese Instituto Superior de Engenheriade
Lisboa (Biotechnology Section), led by Professor Amin

*carrageenan (= carrageenin): Sulphated cell-wall polysaccharide found
in certain red algae. Contains repeating sulphated disaccharides of
galactose and (sometimes) anhydrogalactose. It is used commercially as
an emulsifier and thickener in foods, and is also usedto induce an inflam-
matory lesion when injected into experimental animals (probably activa-
tes complement). http://www.mblab.gla.ac.uk/~julian/dict2.cgi?1090

www.istitutomicoterapico.it

Karmali, conducted an analysis of the enzyme properties of
500mg of Ganoderma lucidum (reishi) biomass (mycelium and
primordia [young fruitbody]) with the results shown in the
table on page 28.

Ganoderma lucidum (Reishi) biomass

Analysis of Enzymes, Proteins and Content

Sugar in presence of trypsin (in vitro)

per 500 mg

1 Protein-bound polysaccharide 65.2 mg

2 Peroxidase activity 10.6 nU

3 Laccaseactivity 461.3 um
4 Glucoamylase / Beta-glucanases activity 25U

5 Protease activity 3.7 nu

6 Glucose 2-oxidase activity 84U

7 Superoxidase dismutase(SOD) activity 51.4U

8 CytochromeP-450 0.63 nmoles
9 CytochromeP-450 reductase 6.98muU

Professor Karmali concluded that the immunotherapeutic pro-
perties in mushroom nutrition are due to the delivery of:

i) Protein-bound polysaccharide complexes responsible for
immune enhancement.

ii) Enzymes that both prevent oxidative stress (laccase acti-
vity and SOD activity) and inhibit cell growth (protease
activity).

iii) Enzymes involved in detoxification process (cytochro-
me P-450)."*

In summarizing the immune-modulating effects of reishi
mushroom polysaccharides, researchers Lin and Lei (1994)
state that reishi mushroom polysaccharides significantly pro-
mote mixed lymphocyte response, antagonise the inhibitory
effects of immuno suppressive and anti-tumour drugs, display
a biphasic effect on interleukin (IL)-2 activity, increase both
L3T4+and Lyt 2+cell subpopulations (L3T4 and Lyt 2+cells are
thymocytes that are responsible for producing significant
quantities of interleukin 2 (IL-2) following mitogen stimulation),
enhance cytotoxic activity of T lymphocytes, and promote the
secretion of IL-1 in peritoneal exudate cells.

Chang (1994a) concluded that the polysaccharide fraction, with
B-glucans, has stimulatory effects on the sewhite blood cell
lines: leukocytes, monocytes, macrophages, natural killer (NK)
cells, lymphokine-activated killer (LAK) cells, tumour-infiltratin-
glymphocytes (TIL), and other lymphocytes.

He considers these actions to be responsible for the anti-viral,
anti-tumour, anti-inflammatory, granulopoietic, and bacterici-
dal effects that have been reported forreishi mushroom in
laboratory animal studies.™

Histamine-mediated allergic response is a

Cytokine TH1 to Cytokine TH2 shift

The body is considered to be in a “balanced” immune state
when there is a constant movement between TH1 and TH2
immune states in a 24-hour period.
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Cytokine TH1 vs. Cytokine TH2 Immune Responses
TH1 TH2

8:00 to 20:00 20:00 to 8:00

Cytokine TH1 Immune State Cytokine TH2 Immune State

Cellular ImmuneSystem Humoral Immune System

Anti-Viral Activity Pro-inflammatory

Anti-Bacterial Activity (Histamine-mediated allergic response)

Anti-Parasitic Activity

Interleukin 2 (I1L-2) Interleukin 4 (IL-4)

Interleukin-12 (IL-12) Interleukin-6 (IL-6)

Gamma Interferon (yIFN) Interleukin-10 (IL-10

These two arms of the immune system are mutually inhibitory
and in a balanced state: the body spends twelve (12) hours in a
TH1 state (anti-viral, anti-bacterialand anti-parasitic activities)
and then twelve (12) hoursin a TH2 state (pro-inflammatory acti-
vity). Factors such as stress and chemical exposure weaken our
body’s ability to defend itself, not through impairing the cellular
immune response (TH1-the ability of the body to recognize and
destroy foreign bodies) per se but through leading to a chronic
elevation of the humoral immune response (TH2), a pro-inflam-
matory state, which normally predominates in cases of local
wound healing or histamine-mediated allergic response.
When a chronic elevation of the humoral immune response is
prolonged, this is known as a “TH1 to TH2 Shift".

In a TH1 to TH2 Shift, the pattern of cytokines has moved from
an anti-viral, anti-bacterial and anti-parasitic pattern (TH1) to
an inflammatory repairing pattern (TH2) but does not return
to a TH1 state within 12 hours as usual.

This chronically elevated pro-inflammatory immune response
is termed a TH2 immunestate. Histamine-mediated allergic
responses areprolonged TH1 to TH2 shifts. For this reason,
allergiesand asthma are considered “TH2 conditions”.

As long as the shift continues, there is little relief from sym-
ptoms caused by such “TH2 conditions”. Recent clinical studies
have established that mushroom nutrition (using the mushroom
Coriolus versicolor) is ableto rebalance the TH1 and TH2 immu-
ne states, thereby reversing a “TH1 to TH2 shift"."”*®

In addition, studies have supported the ability of reishi
mushroom polysaccharides to restore the level of IL-2 produc-
tion that has been inhibited by aging. In three studies this was
demonstrated in aged mouse splenocytes (spleen cells) (Lei
and Lin 1991, 1993: Zhang and others 1993). An additional
study in mice showed that reishi mushroom can promote cell
proliferation in murine splenocytes (Xiao and others 1994)."

Existing treatment modalities

for histamine-mediated allergic responses

The currently used topical and systemic anti-inflammatory
drugs have serious drawbacks; for example corticosteroids can
suppress pituitary-adrenal function, dangerously unbalance
fluids/electrolytes and cause undesirable changes in skin textu-
re,® whilst the salicylic acid-derived prostaglandin inhibitors
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can resultin severe gastric irritation.’ Consequently, the poten-
tialuse of Ganoderma lucidum (reishi) supplementation could
offer a safe and effective alternative for the reduction of hista-
mine-mediated immune responses.

Case studies: hayfever patients

These were carried out to assess the efficacy of non-fractiona-
lised Ganoderma lucidum supplementation in two hay fever
patients. The principal parameters used were symptom eleva-
tion.

Study design

Open label study in United Kingdom in (2) patients. Patients
were interviewed during the Ganoderma supplementation
period, in order to assess changes in perceived quality of life,
with reference to general hay fever symptoms.

Supplementation scheduling

For the first patient supplementation commenced at 3 grams
(6 tablets x 500 mg) per day and was maintained at this level
until the symptoms abated at which point it was reduced to a
maintenance dose of 1.5 grams (3 tablets x 500 mg) per day
until the end of the hay fever season.

For the second patient supplementation commenced at 2
tablets per day and was maintained atthis level through the
season.

Results

Patient 1

39 year old male. Chronic hay fever sufferer since childhood
with little relief from conventional herbal medication.

After 3-4 days supplementation at 3.0 grams (6 tablets x 500
mg) per day of Ganoderma lucidum there was a marked
decrease in drowsiness, itchiness and sneezing.

After 10 days the patient wasable to mow the grass without
significant discomfort. Continued alleviation throughout the
season. Repeatedbenefit the following year.

Patient 2

5 year old male. Developed hay fever age 4. Unable to go out-
side for much of early summer. Supplementation started at 2
tablets x 500 mg a day, 1 a.m. and 1 p.m. After 1 week 90%
reduction in symptoms. No red/soreeyes or sore throat. Only
occasional sneezing. Able toplay football outside again. Dosage
maintained at 2 tablets a day until the end of the season.

Discussion

In both cases there was a rapid and significant alleviation of
symptoms on commencement of supplementation with
Ganoderma lucidum, indicating that Ganoderma supplemen-
tation may have a role to play in the management of histami-
ne-mediated immune responses.
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Adult — Chronic Hay fever

Tablets/day Total tablets

Per week!
1 6 42
2 6 42
3 3 21
4 3 21
5 3 21
6 3 21
7 3 21
8 3 21

"Three tablets in a.m. and three tablets p.m. before meals.

Child (5 years) — Chronic Hay fever

W eek Tablets/day Total tablets

Per weelk?

-

14

14

14

14

14

oOla|[bh|w|N

14

N

14

N [N|IN[IN[N[N[NIN

14

21 tablet p.m. and 1 tablet a.m.

Conclusion

Histamine-mediated allergic responses are provoked by chro-
nically elevated pro-inflammatory immune responses.

For this reason, allergies and asthma are considered “TH2 con-
ditions”. As long as the cytokineTH1 to cytokine TH2 shift con-
tinues, there is no relief from symptoms caused by either
asthma or allergies. To date, medical tools have focused on
treating the symptoms of asthma and allergies, but not the
prolonged TH2 condition. Modern approach to drug research
is target-specific and does not consider the natural defence
mechanisms of the body or the causative factors (cytokine TH1
to cytokine TH2 shift) underlying histamine-mediated allergic
response. Ganoderma lucidum (reishi) as immunonutrition,
with its unique array of compounds working in concert, coul-
dplay a major role in current treatment practices for histamine-
mediated allergic response. Ganoderma lucidum (reishi) is an
effective agent to restore the normal balance between the TH1
and TH2 immune states in patients with histamine-mediated
immune response. Such an approach treats the underlying
causefor the TH2 condition. Given that adult Ganoderma luci-
dum (reishi) supplementation costs between £14.00 and £28.00
permonth, the daily cost of the immunonutrition would be
£0.50 to £1.00 per day. Ganoderma lucidum (reishi) supple-
mentation as immuno nutrition in patients with histamine-
mediated allergic responses offers the clinician a cost-effecti-
ve option for such clinical cases.

www.istitutomicoterapico.it

T T

Martin Powellis a traditional Chinese medicine (TCM) practitioner and
lecturer who has been involved in the clinical use of mushroom
nutrition for over 10 years. After graduating in Biochemisty from the
University of Birmingham, he wenton to study acupuncture, Chinese
herbal medicine and Chinese massage (Tui Na), initially at the London
School of Acupunctureand Traditional Chinese Medicine, and thenin
Taipei and Shanghai. As well as running a practice in Luton, he co-
edits Mycology News and lectureson TCM and on mushroomnutrition
at the University of Westminsterand abroad.

Martin Powell BSc.(Hons), Dip.Ac, Dip.CHM, MRCHM —
Natural Health Centre, Luton, United Kingdom Tel:44-1582-418 886
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i SUIEN/ A

| p-GLUCANI:

STRUTTURA E MECCANISMO DI AZIONE

Dott.ssa Stefania Cazzavillan

INTRODUZIONE

L'interesse nell’'uso dei funghi ad azione terapeutica &
legato al fatto che per millenni in Oriente questi “ali-
menti” sono stati utilizzati per migliorare la risposta
immunitaria dell’ospite e per promuovere uno stato di
buona salute. E stato dimostrato, in numerosi studi
scientifici, che alcuni funghi esercitano effettivamente
una azione di immunomodulazione e antitumorale sia
in vitro che in vivo. Da essi sono state isolate numero-
se molecole o classi di composti (proteine, peptidi,
lipopolisaccaridi, polisaccaridi, derivati dei lipidi, glico-
proteine etc...) con attivita farmacologica o azione
immunomodulante.

Tra i composti che hanno suscitato maggior interesse
per l'attivita immunomodulante e I'azione antitumora-
le vi sono i polisaccaridi ad alto peso molecolare, in
particolare i f-glucani (p-(1,3) — (1,6)-glucani), storica-
mente identificati come componenti della parete cellu-
lare dei funghi (1) e delle alghe (2).

Lo studio di questi composti isolati dai funghi ha evi-
denziato una significativa attivita immunomodulante,
sia per I'immunita innata che specifica, e antitumorale,
riscontrabile in vitro con ['aumento del numero e della
funzionalita dei macrofagi, delle cellule Natural Killer
(NK) e di alcune sottopopolazioni di cellule T, nonché
dalla modulazione dell’espressione di specifiche cito-
chine e fattori di crescita. | beta-glucani sono quindi in
grado di interagire con il sistema immunitario per
aumentare o diminuire specifici aspetti della risposta
dell’ospite e sono per questo chiamati Modificatori di
Risposta Biologica (3-4).

La maggior parte dei BRM ¢ stata classificata come
sostanze adattogene ad attivita non specifica per il
fatto che non sono conosciuti nel dettaglio i meccani-
smi di azione.

| primi studi sui p-glucani hanno dimostrato che il loro
utilizzo stimolava i macrofagi (5), i neutrofili (6) e le cel-
lule Natural Killer (NK) (7) ad attaccare e uccidere le
cellule tumorali sensibili. Altri studi suggeriscono che i
B-glucani possono promuovere una risposta specifica
T cellulo-mediata (8).

1/
—
INTERNATIIIDNAI. ~<” MIYCOTHERARY
I

| B-glucani non si ritrovano negli animali, ma sono rico-
nosciuti, sebbene in modo significativamente diverso,
sia dal sistema immunitario innato dei vertebrati che
degli invertebrati. Nei vertebrati il riconoscimento
avviene attraverso recettori di membrana con il contri-
buto dei processi di opsonizzazione da parte del com-
plemento apparentemente senza la partecipazione di
proteine plasmatiche.

Negli invertebrati il riconoscimento avviene invece nel-
I’emolinfa grazie ad una serie di proteine solubili e ad
un recettore di membrana identificato in Drosophila.
Nonostante le differenze, il riconoscimento dei p-gluca-
ni ha come risultato la stimolazione di meccanismi
immunitari destinati principalmente al controllo delle
infezioni fungine.

La possibilita che i g-glucani potenzino o diminuiscano
la risposta immune dell’ospite dipende da una serie di
fattori tra cui la dose, le modalita e i tempi di sommini-
strazione, la complessita dei composti stessi e i mecca-
nismi ed i siti di azione. La conoscenza dettagliata dei
meccanismi e delle potenzialita di azione potrebbe per-
mettere il corretto utilizzo di queste molecole in molte
malattie che potrebbero beneficiare di una modulazio-
ne del sistema immunitario, dalle patologie allergiche
a quelle autoimmuni e neoplastiche.

INTERESSE STORICO DEI §-GLUCANI

Le proprieta curative dei funghi sono conosciute da
migliaia di anni; il primo scritto registrato risale al 3000
A.C. Nonostante i componenti dei funghi con proprieta
terapeutiche siano molteplici, i p-glucani sono quelli
che maggormente hanno attirato [|'attenzione.
L'interesse per questi polimeri € nato nei primi anni del
1900, quando, per la prima volta, & stata descritta la
capacita dei lieviti di inattivare il complemento serico.
Le ricerche di quel periodo hanno portato allo sviluppo
di una componente della parete cellulare del lievito
chiamata Zymosan, di seguito utilizzata per lo studio
della via alternativa di attivazione del complemento.
Studi successivi hanno dimostrato che iniettando lo
zymosan direttamente per via endovenosa si otteneva
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una stimolazione del sistema immunitario.
Nonostante nello zymosan fossero presenti varie
sostanze (glucani, mannani, chitine, proteine e lipidi),
I"attivita stimolatoria & stata attribuita ai $-glucani.

STRUTTURA

| p-glucani sono un gruppo eterogeneo di polimeri
costituiti da scheletri di unita di glucosio in catena
lineare unite da legame glucosidico p(1,3) e ramifica-
zioni laterali di unita glicopiranosiliche unite da legami
B(1,6) di distribuzione e lunghezza variabile.

Questi polisaccaridi possono essere estratti attraverso
processi di bollitura o trattamento enzimatico dei fun-
ghi. I glucani solubili cosi ottenuti si trovano in soluzio-
ne acquosa in strutture a tripla elica.

La variabilita strutturale € elevatissima sia per le possi-
bilita combinatorie che per le capacita di ramificazione
che consentono di fornire una elevata informazione
biologica.

La capacita di immunomodulazione di queste sostanze
€ molto variabile ed ¢ legata alla diversita strutturale e
alla variabilita di queste molecole; sembra influenzata
dalla solubilita in acqua, dalla dimensione delle mole-
cole e dalle tipologie di legame (f-(1-6)-bonding
system in B-(1-3) major chain) (Fig.1), dalla frequenza,
collocazione e lunghezza delle ramificazioni.

Questa variabilita consente una flessibilita nelle intera-
zioni fra le cellule degli organismi superiori.

& &
v ]
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Fig.1
Struttura base del p-glucano Lentinan isolato da Lentinus edodes

EFFETTI BIOLOGICI DEI 3-GLUCANI E
MECCANISMO DI AZIONE

Sui B-glucani sono stati pubblicati moltissimi lavori
scientifici, purtroppo a volte contraddittori e spesso
non omogenei a causa delle diverse molecole utilizza-
te e delle diverse fonti di provenienza.

| dati esistenti permettono di affermare che I'effetto di
immunomodulazione dipende dalla complessita strut-
turale, ossia dall’entita di ramificazioni, dalla lunghez-
za dei polimeri e quindi dalla struttura terziaria.

www.istitutomicoterapico.it

Studi in vitro dimostrano che i -glucani ad alto peso
molecolare possono attivare direttamente i leucociti
stimolando il processo di fagocitosi, citotossicita e I'at-
tivita antimicrobica, inclusa la produzione di radicali
liberi di ossigeno e la produzione di citochine.
Secondo Fadok et al. (9) i f-glucani ad alto peso mole-
colare aumenterebbero anche le capacita di riconosci-
mento ed eliminazione delle cellule apoptotiche da
parte dei macrofagi.

Anche i -glucani a intermedio e basso peso molecola-
re hanno evidenziato attivita biologica in vivo, ma i
loro effetti a livello cellulare sono meno chiari.

| B-glucani a peso molecolare molto basso (5000-10000
Dalton come la Laminarina) sono invece considerati
inattivi.

La somministrazione in vivo dei p-glucani sia per via
orale che endovenosa ha dimostrato effetti di potenzia-
mento delle risposte dell’ospite a condizioni patologiche
quali la trasformazione neoplastica e lo sviluppo di pato-
logie infettive virali, batteriche, fungine e protozoarie.

| dati ottenuti in molti lavori scientifici hanno reso plau-
sibili sperimentazioni cliniche sia come immunoterapia
nei tumori e nelle infezioni, che come profilassi nella
prevenzione delle infezioni in pazienti chirurgici, ed i
risultati sono stati promettenti.

In Cina e Giappone queste molecole sono routinaria-
mente utilizzate sia per somministrazione orale che
endovenosa che intratumorale.

Tra i vantaggi derivati dall’assunzione di queste
sostanze vi € la loro capacita di persistere nelle cellule
animali per lungo tempo dopo I'assunzione.

Le cellule animali infatti non sono in grado di digerire
queste molecole per assenza dell’enzima ((1,3) gluca-
nasi. A livello molecolare sono stati caratterizzati 3
principali recettori che medierebbero la risposta dei
B-glucani: il dominio lectinico del recettore del comple-
mento di tipo 3 (CR3 inattivato o iCR3b chiamato anche
Mac-1, CD11b/CD18 o aMb2 integrin) altamente
espresso in neutrofili, monociti e cellule NK, ma meno
espresso nei macrofagi (10); il recettore Dectin-1 prefe-
renzialmente espresso nei macrofagi e assente nelle
cellule NK (11-12); una classe di recettori chiamata
“class A scavegner receptors” (SR-A) (13).

Recettori per i p-glucani sono stati identificati anche al
di fuori delle cellule del sistema immunitario tra cui le
cellule endoteliali (14), le cellule dell’endotelio vascola-
re (15), i fibroblasti (16) e cellule dell’ipofisi anteriore
(17) per cui sembrerebbero distribuiti ampiamente nel-
I'organismo.

Il recettore CR3 funziona come molecola di adesione
attraverso il riconoscimento di ICAM-1 recettore di
superficie delle cellule endoteliali e come recettore
fagocitico per le cellule opsonizzate da iC3b; CR3 &
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caratterizzato da 2 siti separati di legame: uno per i f-
glucani in posizione C terminale e uno per il frammen-
to iC3b di C3 in N terminale della subunita CD11b.
Sebbene il legame tra iC3b e CR3 avvenga con alta effi-
cienza su cellule opsonizzate da iC3b, il semplice lega-
me con CR3 non media fagocitosi o processi di citotos-
sicita. L'attivazione del CR3 richiede il doppio legame
di CR3 con iC3b e con i f-glucani.

Le cellule di mammifero non producono $(1,3;1,6)-glu-
cani per cui le cellule tumorali non vengono normal-
mente attaccate con questo meccanismo, che e riser-
vato all’attacco di microrganismi che esprimono sulla
membrana/parete cellulare i f-glucani.

La Dectina-1 & una molecola transmembrana che &
stata originariamente identificata sui linfociti T come
recettore per un ligando non conosciuto, in grado di
promuoverne la proliferazione cellulare (18). Studi sul
topo hanno dimostrato che questa molecola ha un
dominio intracitoplasmatico ITAM (immunoreceptor
tyrosine-based activation) che viene fosforilato dopo il
legame con la molecola di f-glucano a livello del domi-
nio extracitoplasmatico CRD (C-type carbohydrate
recognition domain), generando un segnale che indu-
ce la fagocitosi.

La Dectina-1 umana differisce da quella murina per la
presenza di splicing alternativi che determinano la for-
mazione di isoforme diverse di cui solo due sono fun-
zionali (19).

La Dectina-1 riconosce i p(1,3) e p(1,6)-glucani ed &
espressa nei monociti/macrofagi, nei neutrofili e, ad un
livello minore, nelle cellule dendritiche ed in una sotto-
popolazione di cellule spleniche (20).

| recettori SR-A sono presenti in molti tipi di cellule e
sono tipicamente associati al metabolismo del coleste-
rolo, ma sulla superficie dei macrofagi sono in grado di
riconoscere e “rispondere” a patogeni, inducendo la
fagocitosi con modalita indipendenti dall’opsonizzazio-
ne. Le interazioni di SR-A con i polisaccaridi sono le
meno conosciute e sembrano dipendere dalla struttu-
ra, dalla carica e da altri fattori non ancora identificati
e il legame induce una risposta da parte del sistema
immunitario innato (21).

L'azione immunomodulante dei -glucani sembrereb-
be richiedere la partecipazione di recettori di membra-
na multipli; alcuni autori hanno inoltre ipotizzato che
I"attivazione dei macrofagi potrebbe richiedere la for-
mazione di legami crociati fra recettori diversi favoriti
dai polisaccaridi stessi e questo spiegherebbe le diffe-
renze di azione di polisaccaridi strutturalmente diversi.
L'assorbimento intestinale dei f-glucani & un processo
verosimilmente attivo dipendente dal recettore Dectin-
1 sui macrofagi gastrointestinali.

| p-glucani “catturati” vengono veicolati nella circola-
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zione periferica indipendentemente da peso molecola-
re e struttura conformazionale (22). Dal sangue vengo-
no distribuiti, grazie alla captazione da parte di macro-
fagi o APC (Antigen Presenting Cells) ad altri tessuti ed
organi: dopo 3 giorni dall’assorbimento intestinale i -
glucani si riscontrano in macrofagi di linfonodi e milza
e, dopo 4 giorni, nel midollo osseo.

Per i primi 3 giorni i p-glucani mantengono le dimen-
sioni originarie, poi i macrofagi iniziano la demolizione
in frammenti piu piccoli biologicamente attivi che ven-
gono rilasciati all’esterno e si attaccano al CR3 sulla
membrana dei granulociti.

| B-glucani solubili circolanti nel sangue si legano al
dominio lectinico del recettore CR3 sulla superficie di
neutrofili, macrofagi o NK, preparandole per I'azione
citotossica nei confronti delle cellule target (microrga-
nismi o cellule tumorali) opsonizzate da iC3b che
sarebbero altrimenti resistenti alla citotossicita CR3
dipendente.

L'opsonizzazione & un fattore determinante per I'identi-
ficazione delle cellule che devono essere eliminate
durante la terapia con f-glucani.

La specificita di questa citotossicita € regolata dalla
presenza di anticorpi tumore specifici che attivano il
complemento e depositano iC3b sulle cellule tumorali,
risparmiando le altre cellule.

Dal momento che molte cellule tumorali attivano il
complemento e vengono opsonizzate da iC3b in vivo,
con questo meccanismo diventano bersaglio naturale
per fagociti e cellule NK attivate dal legame tra p-glu-
cani e CR3.

Anche se i macrofagi e i granulociti utilizzano il recet-
tore Dectin-1 per catturare i p-glucani solubili, solo il
legame dei p-glucani con il CR3 & in grado di guidare la
degranulazione citotossica in risposta all’'opsonizzazio-
ne cellulare. Inoltre anche in presenza di legame tra -
glucani e CR3 dei macrofagi, senza i granulociti I'attivi-
ta tumoricida dei macrofagi € insufficiente a mediare la
regressione tumorale.

Questo meccanismo di azione dipendente dalla pre-
senza di anticorpi apre nuove prospettive di potenzia-
mento terapeutico in patologie, come ad esempio il
carcinoma mammario, trattate con anticorpi monoclo-
nali (Herceptin, Rituxan, Cetuximab) che utilizzano
meccanismi di citotossicita anticorpo-mediata e com-
plemento-dipendente.

In modelli murini sperimentali il trattamento combina-
to di p-glucani e anticorpi monoclonali ha aumentato
notevolmente la regressione tumorale rispetto alla
monoterapia con il solo anticorpo monoclonale (23). |
p-glucani in trattamento combinato con anticorpi
monoclonali sfruttano infatti il riconoscimento delle
cellule tumorali da parte dei monoclonali, senza dover
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fare affidamento solo sul sistema immunitario del-
I'ospite spesso depresso dal tumore stesso.

La capacita dei p-glucani di aumentare I'attivita degli
anticorpi monoclonali richiede quindi I'attivazione del
complemento da parte dei monoclonali e il deposito di
iC3b sulle cellule tumorali perché possano essere rico-
nosciute dai granulociti, macrofagi o NK, con i granu-
lociti principali attori per gli effetti di regressione tumo-
rale.

CONCLUSIONI

| recettori coinvolti nell’azione biologica dei p-glucani
fino ad ora identificati sono 3, ma un ruolo centrale
sembra essere giocato dal recettore CR3 in grado di
indurre attivazione di fenomeni di citotossicita nei con-
fronti delle cellule bersaglio da parte dell’azione con-
certata di macrofagi, granulociti e NK.

Inoltre I'azione immunomodulante dei B-glucani forni-
sce numerosi vantaggi rispetto alle terapie convenzio-
nali. Nel caso delle patologie infettive, stimola la capa-
cita del sistema immunitario innato di combattere le
infezioni senza il rischio di indurre resistenze farmaco-
logiche.

Nel caso delle patologie neoplastiche innesca processi
di citotossicita nei confronti di cellule tumorali altri-
menti resistenti a questo meccanismo.

La scoperta delle modalita di legame dei p-glucani ai
recettori e delle interazioni fra cellule coinvolte e siste-
ma immunitario e i risultati della sperimentazione su
modelli animali, nei quali si & riscontrata sinergia di
azione e aumento della risposta terapeutica, fornisco-
no il razionale per l'utilizzo di queste sostanze anche
nell'uomo in concomitanza con specifiche terapie,
quali gli anticorpi monoclonali in oncologia.

Tutti gli studi in letteratura concordano sul fatto che,
per la maggior parte dei f-glucani, I'assunzione orale &
molto efficace; tuttavia deve essere tenuto in conside-
razione che, se non si usano estratti standardizzati, ma
il fungo intero polverizzato, il contenuto di f-glucani
pud variare a seconda del tempo di raccolta e delle
modalita di conservazione e cid puo portare a variabi-
lita nella risposta terapeutica.

D'altra parte, mentre |'assunzione dei p-glucani estratti
puo portare, in alcuni casi, alla comparsa di effetti colla-
terali, il fungo intero da questo punto di vista & piu sicu-
ro ed ha il vantaggio di potenziare |'azione dei p-glucani
grazie alle numerose sostanze in esso contenute.

www.istitutomicoterapico.it
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LEISHMMANIOSI CANINA .... E NON SOL6

Dott. Marco Dalzovo

Nella patogenesi della Leishmaniosi vanno conside-
rati il parassita, I'ospite e il vettore.

Analizzando in particolar modo il parassita notiamo
la sua capacita di resistere ai meccanismi anti-lei-
shmania messi in atto dall’ospite.

Il parassita presenta un’evasione passiva dellattivi-
ta citolitica del complemento, capacita evasiva dai
meccanismi di fagocitosi e modulazione della rispo-
sta immunitaria da parte dei linfociti.

Quest’ultima azione € decisamente la piu importan-

Le leishmaniosi sono malattie protozoarie trasmesse da dit-
teri ematofagi, causate da varie specie del genere
Leishmania; colpiscono il sistema reticolo endoteliale, in
forma acuta o pid frequentemente cronica, ¢ sono caratte-
rizzate da varie manifestazioni cliniche che, almeno nel-
’'uomo, portano alla distinzione di una leishmaniosi visce-
rale (LV), una cutanea (LC) ed una muco-cutanea (LMC).
Nel cane la malattia & paragonabile alla forma viscerale
umana. La leishmaniosi canina & una zoonosi.

EZIOLOGIA

I protozoi del genere Leishmania (fam. Trypanosomatidae,
ord. Kinetoplasmida, classe Zoomastigophora) sono distinti
in 3 forme: .

1) amastigote - di forma rotondeggiante, 2-5 p di diametro,
priva di flagello, si osserva regolarmente nell’ospite verte-
brato all’interno dei macrofagi;

2) promastigote - di forma allungata, 15 p di lunghezza,
dotato di flagello libero. Si ritrova nell’insetto vettore e nei
terreni di coltura;

3) paramastigote - ulteriore forma che si trova nell'ospite
invertebrato, di 5-10 p di diametro, con flagello libero che si
immerge nel citoplasma assumendo aspetto rigonfio.

Al genere Leishmania appartengono numerose specie non
distinguibili fra loro dal punto di vista morfologico, ma solo
con metodi biochimici, immunologici oppure in base al qua-
dro patologico, alla distribuzione geografica del vettore e del
serbatoio. In Italia & presente unicamente’la specie (o com-
plesso) Leishmania
infantum, con vari
zimodemi (varianti
enzimatiche) responsa-
bili delle leishmaniosi
umane (LV e LC) e di
quella canina.

E stata dimostrata I’i-
dentita dei parassiti
isolati da LV umana
con quelli isolati nel
cane e nel ratto nero.
Ceppi di L. infantum
dermotropi (LC) sono
stati isolati per ora solo
dall’'uomo.
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Ciclo vitale di Leishmania spp. (Fonte: CDC di Atlanta)

SINTOMATOLOGIA CLINICA

Le leishmaniosi sono caratterizzate da un polimorfismo
sintomatologico accentuato, rendendo spesso difficile la
diagnosi clinica. Le manifestazioni cliniche sono piu con-
seguenza dello scardinamento della risposta immunitaria
che dell’azione diretta del parassita.

Tab. 1 - Quadro clinico riassuntivo della leishmaniosi nel cane
INCUBAZIONE da | mese a 7 anni

MANIFESTAZIONI CLINICHE

FORMA ACUTA (rara) febbre alta iniziale, dimagrimento,
astenia, linfoadenopatia; possono
insorgere disturbi nervosi, enterite,
lesioni cutanee (dermatite ed ulcere)

FORMA CRONICA dimagrimento, grave astenia,
anemia, linfoadenomegalia,
splenomegalia, febbre intermittente,
lesioni cutanee spesso localizzate
alla testa (“cane con gli occhiali™),
ulcere, lesioni oculari, diarrea,
vomito, ascite, onicogrifosi,
epistassi, lesioni renali, lesioni
ossee ed articolari

Frequenti le manifestazioni atipiche (scarsi o singoli sintomi
non caratteristici) e le forme asintomatiche.

te in quanto i macrofagi si comportano come
Antigen Presenting Cells (APC), fagocitano I'antige-
ne, lo processano e lo espongono sulla membrana
in associazione al Major Histocompatibility Complex
(MHC) sotto forma di peptidi immunogenici che atti-
vano i linfociti CD4+ e determinano I'induzione della
risposta TH1 o TH2 a seconda del caso.

La patogenesi € condizionata da fattori individuali
dell’ospite: fattori genetici, stato del sistema immu-
nitario, condizioni di salute (capacita di risposta del-
I'organismo).

La chiave di volta nella lotta alla Leishmaniosi si
basa sulla modulazione del sistema immunitario
TH1 e TH2 legata alla diversa natura delle citochine
che lo caratterizzano. In questo contesto si inserisce
il Reishi (Innochi polvere pura) che, grazie alle attivi-
ta farmacologiche evidenziate dall’lstituto Waker
Shoyak Baterny Institute di Tokyo, determina effetti
sulla produzione linfocitaria (numero ed efficacia di
azione), effetti di immunomodulazione, effetti di sti-
molazione della fagocitosi macrofagica ed effetti
sulla produzione di citochine TH1 e TH2.

Fino ad oggi sono stati trattati 10 cani di razza diver-
sa associando Reishi (Innochi polvere pura) alla
terapia convenzionale con Antimoniato di N-metil-
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glucamina a dosaggio dimezzato rispetto a quello
generalmente indicato e per la durata di 3 mesi.
Parallelamente & stato trattato un gruppo di con-
trollo di 10 cani di razza diversa (uguali al primo
campione) con terapia convenzionale senza il sup-
porto di Reishi (Innochi polvere pura), per un perio-
do di 3 mesi.

Il primo gruppo supportato da immunonutrizione
con Reishi (Innochi polvere pura) ha evidenziato una
migliore e pil rapida risposta alla terapia con remis-
sione dei sintomi clinici evidenti (lesioni cutanee,
calo ponderale, astenia, enterite, lesioni oculari) a

tutt’oggi (16 mesi) ed assenza di recidive di malattia.
Il secondo gruppo di controllo non supportato da
immunonutrizione ha invece presentato ricadute di
malattia con ricomparsa della sintomatologia nella
meta dei soggetti.

| risultati ottenuti, seppur in un numero ridotto di
soggetti, permettono di aprire la strada ad ulteriori
approfondimenti e stimoli per poter implementare
sempre piu i protocolli di terapia, con I'obiettivo di
ripristinare |'equilibrio naturale e lo stimolo di
“autoguarigione”, che permetterebbe di migliorare
le condizioni di vita dei nostri animali.

www.istitutomicoterapico.it
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STUFATO IPPOCRATICO

Dott. Roberto Marrocchesi

Ippocrate aveva ragione da vendere, quando affermava che

“L’Alimento sia la tua Medicina -
e che le tue Medicine siano i Cibi...."”

Pochi ricordano questo prezioso aforisma del padre della
medicina, piu noto per il “Primo: non nuocere” del famo-
S0 giuramento.

La strategia della Micoterapia, in linea con le piu recenti
acquisizioni della ricerca, & quella di utilizzare le piante in
toto, non piu in estratto, tintura o altre forme di raffinazio-
ne del solo principio attivo ma invece come alimento inte-
grale, per fornire l'insieme naturale come espressione
della massima forma d’equilibrio, quello del Supremo
Cuoco o di Madre Natura potremmo dire.

In questo modo, gli effetti collaterali, i sovradosaggi, gli
errori di posologia sono minimizzati, e non si parla nem-
meno piu di uso medicinale, bensi di cibo “come se fosse
medicina” in senso ippocratico.

Il Reishi o Ganoderma ha un'aura di fungo “magico” tra i
Giapponesi. In quel paese € detto pure il sedile delle scim-
mie a causa della sua rigida struttura un poco legnosa
che, crescendo a falde orizzontali lungo il tronco degli
alberi, poteva permettere ai piccoli animali di... appolla-
iarcisi sopra! Questo fungo non era utilizzato in comune
alimentazione ma in medicina per tisane, ma la leggenda
vuole che fosse parte, con bacche e cortecce d’albero, del-
I'esigua dieta del mitico Sennin, il Saggio delle Foreste
che viveva libero ed era noto per la lunghissima vita e
resistenza straordinaria all’habitat silvano.

Possiamo arguire che i longevi Sennin non fossero facile
preda di polmoniti o influenze di stagione, e che godesse-
ro di un sistema immunitario a tutta prova.

E’ probabile che il merito di questa robustezza organica
sia da ascrivere tanto ai salicilati delle cortecce che al
nostro fungo immuno-sostenitore, e pertanto ci piace di
trovarne un uso culinario oltre che d’integratore in capsu-
le, come si usa oggi.

La ricetta seguente & ispirata ai principi della “dietetica
curativa dei cinque Sapori” come descritto nei testi di
Medicina Tradizionale Cinese.
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Ingredienti per quattro persone

- Acqua q.b. per crema densa;

- Zucca gialla invernale tipo Hokkaido o Violina, ben dolce,
500g circa;

- 1-2 carote medie;

- 2 porri o cipolle;

- olio di sesamo "/, di tazza, o 3 Cucchiai;

- Polvere fungo Reishi, in commercio come Innochi, 2 C;

- Sale marino fino, 1 C;

- Odori a piacimento, es. Rosmarino.

Si faccia rosolare in olio, fino a imbiondire avendo cura di
tener la fiamma medio/bassa, il porro o cipolla tagliati a
pezzi da 2 cm. Sale e rosmarino (facoltativo) son messi
dall'inizio. Dopo circa 5 min. aggiungere la zucca gialla
sbucciata e tagliata a dadi da 3 cm, la carota in taglio simi-
le, e si cosparge la polvere del fungo. Mescolare bene e
accertarsi che le verdure inteneriscano, se occorre
aggiungere ancora olio.

Dopo circa 10 min. si aggiunga almeno 1 tazza d'acqua
calda o piu, si faccia stufare a fuoco lento con coperchio
almeno 15 min. (dipende dalla durezza dei vegetali) e se si
desidera una crema densa da servire come contorno si
puo frullare o passare nel passaverdura. Si metta acqua
fino alla consistenza desiderata gia in cottura prima di
passare.

Guarnire con prezzemolo tritato.

Lo stufato o crema di zucca costituisce, nella dietetica
Cinese dei 5 Sapori, una ricetta tonificante per la milza e
lo stomaco, con i sapori dolce (zucca e verdure rosolate,
olio di sesamo) amaro (fungo reishi, che agisce sul meri-
diano del cuore e della Milza) piccante (rosmarino, per
polmoni e reni). E' ottima servita su pane integrale o
toscano a fette, nel piatto.

Buon appetito a voi, e un grazie a Ippocrate

ww.istitutomicoterapico.it



APROCCIO NATURALE A SUPPORTO
DELLE TERAPIE ONCOLOGICHE E AL TRATTAMENTO
DELLE MANIFESTAZIONI ALLERGICHE

INTERNATIONAL MIiYCOTHERAPY CONFERENCE
BOLOGNA, 21 APRILE 2007

Ore 9.00 Benvenuto e presentazione
- Dr. Ivo Bianchi (Medico Chirurgo, Pres. .M.1.)

Ore 9.30 Nuove prospettive in immunonutrizione con i funghi
- Dr. Ivo Bianchi

Ore 10.45 La micoterapia nelle patologie allergiche

- Ing. Agr. Franz Xavier Schmaus

- Cathrin Spuck Heilpraktikerin (Mycotroph Institute - Germania
Ore 11.30 Coffee break

Ore 12.00 Mushroom Nutrition and role in increasing Natural Killer Cell activity in Chronic Fatigue Syndrome patients
- Dr. Jean Monro (Breakspear Hospital England)

Ore 13.00 Discussione
Ore 13.30 Colazione di lavoro a Buffet

Ore 14.30 Mushroom Supplementation: Biochemical aspects of mode of action in immune response
- Prof. Amin Karmali (Biotechnology Section, Ist. Sup. Engenharia-Lisboa, Portugallo)

Ore 15.30 The Use of Coriolus versicolor supplementation in CIN-1 HPV Conditions
- Dr. Silva Couto (Cervical Pathology Unit-Institute of Oncology-Coimbra, Portugal)

Ore 16.15 Coffee break

Ore 16.30 Micoterapia e veterinaria: Impiego nei casi di Leishmaniosi canina e non solo
- Dr. Roberto Dalzovo (medico Veterinario)

Ore 17.30 Prospettive di micoterapia in oncologia: discussione di casi clinici

Ore 18.30 Chiusura dei lavori

Per ragioni organizzative e tassativa la prenotazione al Convegno
che deve essere effettuata entro e non oltre il 10 aprile 2007.

Il costo della manifestazione sara:
Soci IMI Sostenitori € 35,00
Non Ordinari € 85,00
Non Soci compresa iscrizione IMI € 95,00

Nel costo sono compresi il pranzo ed i coffee break
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