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Jan L. Lelley

Antivirale und antibakterielle Wirkung von Vitalpilzen

Brasil Egerling, © Dr. Julia Gyorfi

Einfihrung

Wenn wir von Heilpilzen oder Vitalpil-
zen sprechen, meinen wir stets GroBpilze
(Makromyceten). Als GroBpilze werden,
unabhingig von der taxonomischen Stel-
lung, solche Pilze bezeichnet, die mit
den bloBen Augen gesehen und mit der
Hand gepfliickt werden konnen (1). Die
Heilbehandlung mit GroBpilzen wird als
Mykotherapie bezeichnet (2). Die Be-
zeichnung der Heilbehandlung mit Pil-
zen und pilzlichen Substanzen wurde in
Anlehnung an den Begriff der Phytothe-
rapie formuliert. Da Pilze jedoch keine
Pflanzen sind, sondern ein eigenes Reich
von Lebewesen bilden, bedurfte es der
Trennung von den Pflanzen und der Eta-
blierung einer neuen Definition.

China wird im Allgemeinen als die Wie-
ge der Mykotherapie angesehen. Aus
China wird tiber die Heilwirkung von

540 Pilzarten berichtet (3). Davon ge-
héren 482 Arten zu den Basidiomycota
(Stiinderpilze) und 58 Arten zu den As-
comycota (Schlauchpilze). Von den 540
Arten wurde bei 331 antitumorale, bei
51 antibakterielle (insbesondere bei Ly-
coperdon, Clitocybe, Cryptoporus und
Cyathus Arten) und bei 4 Arten (Collybia
maculate, Ganoderma applanatum, Hy-
poxylon fragiforme und Lentinula edo-
des) antivirale Wirkung nachgewiesen.
In Brasilien wurde noch die antivirale
Wirkung des Brasil Egerlings (Agaricus
brasiliensis) festgestellt (4).

Etnomykologische Studien haben auch
in Europa die Verwendung von zahlrei-
chen Grof3pilzen in der Volksheilkunde,
aber auch in der Klostermedizin doku-
mentiert (5). In Ost- und Stidosteuropa
(Ruminien, Ukraine, Slowakei, Ungam)
haben die Nachforschungen von Gy&6z6
(6) besonders ergiebige Nachweise flir

den volksmedizinischen Einsatz von
Pilzen erbracht. Weitere Belege finden
sich im Lorscher Arzneibuch (Codex
manuscriptus medicinalis) von 795,
im Werk ,,Physica® von Hildegard von
Bingen (zwischen 1150-1160), in den
Werken von Hieronymus Bock (Kreuter-
buch, 1526), Petriandrea Matthioli (Se-
nenfis Commentarii, 1560), Peter Melius
(Herbarium, 1578), Adamus Lonicerus
(Kreiiterbuch, 1679) und einiger anderer
Autoren.

Die wissenschaftliche Untersuchung der
medizinischen Einsatzmdoglichkeiten der
Makromyceten begann Ende der 50-
er Jahre des vergangenen Jahrhunderts
(7,8). Seitdem wurde eine groBe Fiille
einschligiger Forschungsergebnisse pu-
bliziert. Sie wurden in In-Vitro-Experi-
menten, in Tiermodellen und inzwischen
auch in zahlreichen klinischen Studien
gewonnen. Der Kreis der untersuchten
Pilze und jener, die in Darreichungsfor-
men wie Kapseln, Tabletten, Tinkturen
und Tees fiir Therapeuten und das Publi-
kum angeboten werden, ist jedoch liber-
schaubar klein. Er umfasst in Europa
zurzeit weniger als 20 Arten.

Beispiele fUr antivirale
Wirkung

Experimente mit dem Brasil Egerling
Die Poliomyelitis oder Kinderldhmung
wird bekanntlich durch Polioviren
hervorgerufen. Dic Viren befallen die
muskelsteuernden  Nervenzellen des
Riickenmarks und fiihren zu bleibenden
Lihmungserscheinungen, manchmal
zum Tod. Meistens sind nicht geimpfte
Kinder, seltener Erwachsene betroffen.
Das Polio-Impfprogramm hat die Krank-
heit in Deutschland beseitigt. In Nordin-
dien, Afghanistan, Pakistan, Niger und
Nigeria ist das Ubertragungsrisiko je-
doch nach wie vor groB.

Der Brasil Egerling (Agaricus brasilien-
sis) wurde daraufhin untersucht, ob er ge-
gen Polioviren dienlich ist und wenn ja,
welche Art der Extraktion (Wasser- oder
Alkoholbasis) aus dem Fruchtkérper des
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Pilzes am besten wirkt. Bei der Zeitaus-
wertung mittels des sogenannten Plaque
assays, eines Verfahrens zum Nachweis
und zur Quantifizierung von infektiosen
cytopathischen Viren, stellte sich heraus,
dass die Zugabe der Pilzextrakte, unab-
héngig davon, auf welche Weise gewon-
nen, sofort zu einer konzentrationsab-
hingigen Reduzierung der Plaquezahl
fithrte. Sie nahm, je nach Konzentration
der Extrakte, um 50 — 88% ab.

Die Schlussfolgerung der Autoren lautet,
dass die antivirale Wirksamkeit beson-
ders unmittelbar nach der Polio-Virus-
Infektionsphase grof} ist. Die Ergebnisse
dieser Studie bestétigen, dass Pilze eine
wichtige Quelle fiir potenzielle antivirale
Préparate sein konnen (4).

Experimente mit Shii-take

In einer anderen Studie wurde die Wir-
kung des Shii-take (Lentinula edodes) an
HIV-Erkrankten untersucht.

In einer kontrollierten Studie wurde der
Effekt von Didanosin (Handelsname Vi-
dex®), eines Arzneimittels, das das fiir
die Vermehrung von Retrovieren erfor-
derliche Reverse Transkriptase Enzym
hemmt und so gegen HIV-1 und HIV-2
wirkt, alleine und in Kombination mit
Lentinan (ein gereinigtes Betaglucan,
isoliert aus dem Fruchtkérper von Shii-
take Lentinula edodes) auf dic Anzahl
der CD-Helferzellen von 107 HIV-Pa-
tienten, untersucht. CD-4-Helferzellen
zéhlen zu den Lymphozyten und deren
Zahl im Blut ldsst Riickschliisse auf
eine HIV-Infektion zu. Im Verlauf einer
akuten HIV-Infektion werden die CD-
4-Helferzellen als Folge des Infektes
reduziert. Verringert sich die Anzahl
der CD-4 Helferzellen auf unter 200 pro
Mikroliter Blut, kann das Immunsystem
keine wirksame Infektionsabwehr mehr
aufbauen.

Die CD-Helferzellen-Konzentration der
Versuchspersonen im konkreten Fall be-
trug 200 bis 500 Zellen/Mikroliter Blut.
Die Patienten hatten keine sonstigen
akuten Infektionen.

Didanosin wurde oral zweimal tiglich
sechs Wochen lang in der Dosis von 400
mg verabreicht. Anschliefend, tiber die
folgenden 24 bis 80 Wochen, wurden
wochentlich intravends 2 mg Lentinan
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injiziert. Die Kontrollgruppe, 20% der
Teilnehmer, erhielt nur Didanosin., 19
Pateinten traten wihrend der ersten 6
Wochen unbegriindet vom Experiment
zuriick. Vierzig Patienten berichteten
tiber Nebenwirkungen, von denen 6 zu
der Placebo-Gruppe gehorten.

Die Autoren der Studien beurteilten die
Nebenwirkungen als vernachlédssigbar
und haben sie der Didanosin-Einnahme
zugeordnet. Es zeigte sich in der kombi-
nierten Behandlung ein signifikant gro-
Berer Anstieg der CD-Helferzellen bis
zu 38 Wochen, wihrend die Behandlung
nur mit Didanosin nur 14 Wochen lang
wirkte (9).

Die Arbeitsgruppe von Gordon (10)
fihrte einen weiteren klinischen Test
mit HIV-Patienten durch. Drei Gruppen
von je 10 Personen wurden gebildet. Die
Mitglieder der einzelnen Gruppen wur-
den 8 Wochen lang, einmal wéchentlich,
intravends mit 2 mg, 5 mg bzw. 10 mg
Lentinan behandelt. Eine vierte Zehner-
gruppe blieb unbehandelt. An einer nach-
folgenden Studie nahmen in zwei Grup-
pen je 20 HIV-kranke Personen teil, die
10 Wochen lang, zweimal wochentlich,
intravends mit 1 mg bzw. 5 mg Lentinan
behandelt wurden. Auch hier bildete eine
Zehnergruppe die Kontrolle.

Alle Patienten wicsen eine CD-Helfer-
zellen-Konzentration zwischen 200 und
500 Zellen/Mikroliter Blut auf. Sie wa-
ren zwischen 18 und 60 Jahre alt und

litten nicht an einer Infektionskrankheit.
Zahlreiche Ausschlusskriterien wurden
aufgestellt, um eine Verfilschung oder

von dritter Seite erfolgte Beeinflussung
der Ergebnisse vermeiden zu kénnen.

In der ersten Studie dauerte die Infusi-
on iiber 10 Minuten. Im Ergebnis traten
zahlreiche, aber sehr unterschiedliche
Nebenwirkungen auf (anaphylaktische
Reaktion, Riickenschmerzen, Bein-
schmerzen, Depression u.a.). In der
zweiten Studie dauerte die Infusion 30
Minuten und es gab deutlich weniger
Nebenwirkungen. In beiden Studien ha-
ben insgesamt 36 Personen, einschlieB3-
lich solcher aus den Kontrollgruppen,
iiber Nebenwirkungen berichtet. Die Ne-
benwirkungen wurden zum Teil auf die
Verwendung von Dextran 40, das offen-
bar zur Viskositétsminderung der Infusi-
onslgsung verwendet wurde, und auf die
Disposition der Patienten vor Beginn der
Studie zuriickgefiihrt. Jedenfalls wurde
im Ergebnis ein Trend zur Steigerung
der CD-Helferzellen-Konzentration und
zu einer Verringerung der p24-Antigen-
Konzentration im Blutserum festgestellt.
Auch iber eine unspezifische, von Len-
tinan ausgeldste Resistenz gegen cine
Virusinfektion des Bronchialtraktes wird
berichtet. Und auch diese Experimen-
te sind in Tiermodellen durchgefiihrt
worden. Den Versuchstieren wurde vor
der Infektion mit tédlichen Grippeviren
iiber die Nasenschleimhiute Lentinula

Shii-take, © Lelley




' italstoffe

24

edodes-Extrakt verabreicht. Alle Tiere
iiberlebten bei einer Viruskonzentration
von LD75 die Infektion, die normaler-
weise 75% der Tiere getdtet hitte. Bei
einer Viruskonzentration von LD100
wurde immerhin die Uberlebenszeit der
Versuchstiere signifikant verlidngert (11).

Beispiele antibakterieller
Wirkung

Die Suche nach antibiotischer Wirkung
in hoheren Pilzen (Basidiomycota) be-
gann vor nahezu 70 Jahren (12). Die Au-
toren untersuchten Myzel- und Frucht-
korperextrakte von etwa 2.000 Arten.
Diese Arbeit fithrte zur Entdeckung des
Pleuromutilins aus Pleurotus mutilus
(heute Clitopilus scyphoides). Pleuro-
mutilin wirkt durch die Hemmung der
bakteriellen Proteinsynthese durch In-
teraktion mit der ribosomalen RNA. Aus
Pleuromutilin wurden die halbsyntheti-
schen Antibiotika Tiamulin und Velne-
mulin entwickelit, die in der Tiermedizin
zur Behandlung von Mycoplasma-Infek-
tionen verwendet werden (13).

Uber die Ergebnisse umfassender Unter-
suchungen der antibakteriellen Wirkung
von Makromyceten neueren Datums be-
richtete je eine Arbeitsgruppe aus Serbi-
en (14) und aus Indien (15).

Experimente mit holzbewohnenden
Makromyceten

Die Arbeitsgruppe in Serbien um Kara-
man (14) untersuchte 10 verschiedene
Makromyceten, unter ihnen auch einige
bekannte Heilpilze. Hervorzuheben sind
der Schmetterlingsporling  (Coriolus
versicolor), der Gldnzende Lackporling
(Ganoderma lucidum) und der Birken-
porling (Piptoporus betulinus).

In Agar-Diffusionstests haben sie die
Wirkung von Pilzextrakten erforscht.
Als Losungsmittel fiir die Extraktion
wurden Methanol (70%) und Chloro-
form (100%) verwendet. Die Wirkung
der Extrakte wurde gegen 18 Isolaten aus
15 Bakterienarten getestet. Unter ihnen
befanden sich humanpathogene, tierpa-
thogene und multiresistente Arten.

60% der methanolischen Extrakte und
55% der mit Chloroform hergestellten
Pilzextrakte wirkten antibakteriell. Be-
sonders der methanolische Extrakt von

Glanzender Lackporling, © Lelley

Piptoporus betulinus, Coriolus versi-
color und Ganoderma lucidum zeigten
einen breiten antibakteriellen Effekt. Sie
hemmten signifikant das Wachstum aller
getesteten grampositiven Bakterien, un-
ter ihnen jene von Bacillus subtilis und
Staphylococcus aureus. Die beste anti-
bakterielle Wirkung wurde bei Piptopo-
rus betulinus festgestellt. Vornehmlich
ist seine Wirkung gegen Staphylococ-
cus aureus hervorzuheben, bei dem die
Hemmzone im Agar-Diffusionstest, bei
einer Konzentration des Extraktes von
nur 17,5 p/ml Extrakt (% w/v), 30 mm
erreichte. Anndhernd so effektiv waren
die Coriolus versicolor Extrakte, die
gegen 10 Bakterienarten wirkten. Etwas
weniger wirksam schnitten die Extrakte
von Ganoderma lucidum ab.

Die Chloroform-Extrakte waren effekti-
ver gegen alle grampositiven Bakterien
als die methanolischen. Am empfind-
lichsten reagierten S. aureus, Rhodococ-
cus equi, Bacillus sp. und Micrococcus
luteus. Keine Wirkung wurde erzielt
gegen S. enteritidis. Gramnegative Bak-
terien zeigten sich im Allgemeinen als
resistent oder nur geringfligig empfind-
lich gegeniiber den untersuchten Pilzex-
trakten.

Experimente mit einer Holzkeule sp.

Auch die indische Arbeitsgruppe um
Ramesh (15) konzentrierte sich auf die
Suche nach wirksamen Antibiotika ge-
gen multiresistente Bakterien. Dement-
sprechend wurden 10 Isolate von Sta-

phylococcus aureus und 8 Isolate von
Pseudomonas aeruginosa in die Expe-
rimente einbezogen. Gegen diese Orga-
nismen hat man Extrakte von Xylaria
sp. (einer Holzkeulenart) getestet, die
mit Athylacetat hergestellt wurden. Ex-
trakte wurden aus dem Fruchtkorper und
aus im Bioreaktor erzeugtem Myzel und
Kulturfiltrat gefertigt.

Die Antibiotikaresistenz von S. aureus
wurde bei Methicillin, Penicillin und
Vancomycin untersucht. Es stellte sich
heraus, dass Penicillin iberhaupt nicht
wirkte. Gegeniiber Mithicillin waren 9
von 10 Isolaten ebenfalls resistent und
immerhin noch drei auch gegen Vanco-
mycin.

Zwecks Untersuchung des Resistenz-
profils von P aeruginosa wurden die
Antibiotika Ciprofloxacin, Cefotaxim,
Ofloxacin und Amikacin verwendet. Die
8 Isolate verhielten sich unterschiedlich.
Jedenfalls konnte keines der Antibiotika
alle Isolate von P. geruginosa eliminie-
ren.

Die Pilzextrakte zeigten durchweg eine
Hemmwirkung auf alle Bakterienisolate.
Sie war — je nach Isolat — unterschied-
lich, aber der Fruchtkdrperextrakt war
im Allgemeinen effektiver. Bei S. aureus
schwankten die Hemmzonen im Agar-
diffusionstest zwischen 14,0 und 24,1
mm, bei P. aeruginosa zwischen 16,5
und 24,3 mm.

Interessant war ein Experiment der Au-
toren, bei dem der Pilzextrakt mit Vanco-
mycin kombiniert und gegen das Isolat
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Nr. 6 von S. aureus getestet wurde. Die
Kombination fithrte zu einem synergis-
tischen Effekt und verringerte entschei-
dend die notwendige Mindestkonzen-
tration fiir den wirksamen Einsatz des
Antibiotikums. Zum gleichen Resultat
gelangten sie nach der Kombination der
Pilzextrakte mit Ciprofloxacin gegen
das Isolat Nr. 3 von P. aeruginosa. Auf
Grund der Ergebnisse wird Xylaria sp.
als potenzielle Quelle fiir die Erzeugung
von Antibiotika gegen multiresistente
pathogene Bakterien gehalten.

Experimente mit dem Wiistentriiffel
Algerische Autoren (16) untersuchten
die antibakterielle Wirkung der wisseri-
gen Extrakte von drei Triiffelarten (7er-
fezia claveryi, T. leonis und Tirmania
nivea) gegen Pseudomonas aeruginosa
und Staphylococcus aureus. Diese Wiis-
tentriiffel, die in den nordafrikanischen
Lindern und im Mittleren Osten verbrei-
tet sind, werden dort von der Bevolke-
rung seit Jahrtausenden verzehrt und sie
haben seit alters her auch eine volksme-
dizinische Bedeutung. Beduinen ver-
wenden den Sud der gekochten Triiffel,
um eine weitverbreitete Augenkrankheit,
das Trachoma, zu kurieren. Diese Indi-
kation soll sogar auf einer Empfehlung
des Propheten Mohamed fuf3en.
Bindehautentziindung der Augen, Ent-
ziindung der Augenlider, akute Entziin-
dung der Trinendriisen werden durch
Staphylococcus aureus und Pseudomo-
nas aeruginose hervorgerufen. Gegen
sie werden verschiedene antibakterielle
Préparate eingesetzt: Chloramphenicol,
Neomycin, Oxacillin, Tobramycin und
andere, die jedoch zum Teil erhebliche
Nebenwirkungen haben. Die zunchmen-
de Resistenz der Erreger, die bedenkli-
chen Nebenwirkungen der Antibiotika
und deren hohe Kosten veranlassten die
Autoren, die Moglichkeiten, die sich
durch die Verwendung von Wiistentriif-
felextrakten im Hinblick auf die Behand-
lung von Augeninfektionen ergeben, zu
erforschen.

Zerkleinerte Triiffelfruchtkérper wurden
fiir 24 Stunden in Aquadest getaucht, da-
nach homogenisiert und durch doppella-
giges Seihtuch gefiltert. Das Filtrat, das
den wisserigen Extrakt der Pilzfrucht-
kérper enthielt, wurde zentrifugiert. Der
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Uberstand wurde steril gefiltert und das
Filtrat bei -15°C aufbewahrt. So entstan-
den Rohextrakte, die ca. 75% Aquadest
enthielten,

Die Priifung erfolgte mit Hilfe des Agar-
diffusionstests nach 24 Std Inkubation
bei 37°C, wobei in die ausgestanzten L6-

cher in den N#hbodenplatten von 6 mm
Durchmesser 50 bzw. 100 pl der Rohex-
trakte appliziert wurden. Die Wirkung
der Extrakte wurde durch Messung der
Hemmzonen ermittelt und die Ergeb-
nisse mit denen von kommerziellen An-
tibiotika verglichen, die man nach dem
gleichen Verfahren getestet hatte.

Die Extrakte von T. claveryi und T. ni-
vea zeigten eine dosisabhingige, aber
in jedem Fall beeindruckende Wirkung
sowohl gegen P. aeruginos als auch ge-
gen S. aureus. Die dritte Triffelart, 7.
leonis, hat dagegen iberhaupt keinen
Effekt gezeigt. Die getesteten handelsiib-
lichen Antibiotika (Penicillin, Oxacillin,
Ampicillin, Enrofloxiacin) waren gegen
P aeruginosa vollig wirkungslos. Ge-
gen S. aureus waren sie zwar wirksam,
aber — mit Ausnahme von Entrofloxiacin
— deutlich weniger als die Pilzextrakte,
selbst in der kleineren Dosierung.

Die Ergebnisse dieser Studie bestitigen
die volksmedizinischen Erfahrungen in
der Behandlung von bakteriellen Augen-
leiden mit den Wiistentriiffeln T claveryi.
und 7. nivea. In gegenwiértig laufenden
Studien wird die Charakterisierung und
Reinigung der bioaktiven Komponen-
ten dieser Pilze vorangetrieben, mit dem
Ziel, cin kommerziell verwendbares Pro-
dukt zu entwickeln.

Shii-take, © Lelley

Experimente mit Shii-take

Eine besonders in der westlichen Welt
weitverbreitete Erkrankung ist die Zahn-
karies. Japanische Forscher (17) haben
eine karieshemmende Wirkung des Shii-
take (Lentinula edodes) In-Vitro und In-
Vivo untersucht.

Es wird allgemein angenommen, dass
eine Streptokokken-Infektion in der
Mundhchle die Hauptursache flir Zahn-
karies ist. Die Forscher bezogen S. mu-
tans und S. sorbinus in die Experimente
ein und testeten die Wirkung eines wiss-
rigen Shii-take-Extraktes gegen diese
Erreger.

Zucker, der in verschiedenen Nahrungs-
mitteln vorhanden ist, wird unter dem
Einfluss der im Mund vorhandenen
Streptokokken in haftfihige Kohlenhyd-
rate umgewandelt. Dies fithrt dazu, dass
die Bakterien leicht an der Oberfliche
der Zahne anhaften kdnnen und damit die
sogenannte Plaque bilden. Die Bakterien
zersetzen in der Folge die Kohlenhydrate
zu Siuren, die die Zahnschmelzoberfli-
che der Zihne angreifen und im Zerfall
der Zdhne resultieren (Zahnkaries). Die
einmal gebildete Plaque entwickelt sich
schnell weiter zu Zahnstein. Zahnstein
ist der Grund flir eine Vielzahl von pa-
rodontalen Erkrankungen wie z.B. von
Zahnfleischentziindungen.

Durch aufwéndige Extraktion des Shii-
take, mechrere Reinigungsschritte und
sdulenchromatographische ~ Trennung
erhielt man schliefilich eine Fraktion,
die Glucosyltransferase-hemmende Wir-
kung hatte. Diese Fraktion wurde kon-
zentriert, getrocknet und schlielich fiir
die Experimente verwendet.
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Die Forscher haben in Laboratorium,
nach dem Einsatz der letztgenannten
Fraktion, eine konzentrationsabhingig
zunehmend starke Hemmung der Pla-
quebildung durch S. mutans und S. sor-
binus festgestellt. 8 mg Extrakt fiihrten
bei zu einer 94,4%-igen, bei S. sorbinus
zu einer 70,8%-igen Hemmung der Pla-
quebildung.

Die In-Vivo Experimente wurden mit
Ratten durchgefiihrt, die man vorab mit
mehreren Antibiotika behandelte, um
mogliche, vorhandene Bakterieninfekti-
onen zu eliminieren. AnschlieBend wur-
den die Tiere an vier aufeinanderfolgen-
den Tagen mit S. mutans infiziert. Die
Kontrolltiere erhielten ein Futter, dem
auch 0,25% Maisstiirke beigemengt wur-
de. Bei den Versuchstieren hat man die
Maisstirke durch 0,25% Shii-take-Ex-
trakt substituiert. Die Versuchstiere wur-
den im Alter von 75 Tagen geopfert und
die Plaquebildung an ihren Backenzih-
nen untersucht. Bei den mit Shii-take ge-
fiitterten Tieren hat man im Durchschnitt
ein Drittel weniger Karies festgestellt.
Die Anti-Karies Komponente (Glucosyl-
transferase-hemmende Fraktion) macht
etwa 1% der Shii-take-Trockenmasse
aus. Deshalb resiimierten die Forscher
aus den Ergebnissen, dass der tigliche
Verzehr von etwa 5 g getrocknetem Shii-
take eine sinnvolle MaBnahme ist, um
der Plaquebildung und der nachfolgen-
den Entstehung von Zahnkaries wirksam
vorzubeugen.
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