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Sintesi

Premessa: Il Coriolus versicolor (CV) & un fungo di tipo comune con proprieta
anti-infiammatorie, anti-ossidanti, anti-virali, anti-batteriche e immuno-
modulanti. Tali caratteristiche sono state ampiamente provate attraverso
I'utilizzo di estratti, mentre relativamente pochi sono gli studi che ne analizzano
la biomassa.

Obiettivo della presente ricerca era investigare la sicurezza della biomassa
poiché questa viene comunemente usata come integratore alimentare. La
biomassa di CV in polvere & stata sciolta in acqua distillata e somministrata
quotidianamente (2.5, 5.0 e 7.5 g/kg peso vivo) in singole dosi, mediante sonda,
a ratti maschi e femmine.

Risultati: Non sono stati osservati effetti negativi e/o letali come conseguenza
della somministrazione giornaliera di biomassa di CV. Non sono state inoltre
osservate anomalie negli esami istopatologici e all’autopsia rispetto ai gruppi di
controllo.

Conclusioni: Vista |'assenza di qualunque effetto negativo sui ratti, si pud

dedurre un profilo sicuro della biomassa del CV per il consumo umano.

Introduzione
Funghi quali il Coriolus versicolor (CV) aumentano I'attivita delle cellule Linfociti

B, delle cellule T e, specialmente, delle cellule Natural Killer (NK).

La biomassa contiene miceli e primordi ed & piu resistente agli enzimi
proteolitici (cioé alla simulazione del tratto digestivo)'? e incorpora anche
attivitd enzimatiche che rafforzano il sistema immunitario, come le attivita

di superossido dismutasi, perossidasi, glucoamilasi, e di proteasi che non si
individuano nella forma estratta. La biomassa dei funghi contiene non solo
B-glucani (ad es. lentinano, schizofillano e grifola), presenti anche nella forma
estratta, ma anche attivita enzimatiche importanti che rafforzano il sistema
immunitario (ad es. citocromo P-450, citocromo reduttasi, perossidasi,
glucoamilasi, B-glucanasi, gluco 2-ossidasi, laccasi, superossido dismutasi e
proteasi) e metaboliti secondari (ad es. terpeni, steroidi, antrachinoni, derivati di
acido benzoico e chinoloni), non individuati in quantita significative nelle forme
estratte dei funghit®.

Per questo le biomasse dei funghi devono essere considerate piu efficaci ai

fini della disintossicazione, della prevenzione dello stress ossidativo e della
crescita cellulare. Scopo del presente studio & fornire una solida evidenza
scientifica sulla valutazione della sicurezza della biomassa per quanto attiene ai
dati utili per gli esseri umani, secondo le linee guida internazionali. A tal fine lo
studio, conforme alle linee guida europee®3", & stato condotto su animali da
laboratorio (ratti) usando diversi e sempre maggiori livelli di somministrazione
di biomassa di CV, in dosi che hanno considerato il peso dell’animale e calcolate

in base alle conoscenze gia acquisite sulla somministrazione a esseri umani.

Materiali e Metodi

La biomassa di Coriolus versicolor (CV) usata nel presente studio & stata fornita
dal Laboratorio di Ricerca Micologica Ltd. Sono stati adoperati ratti Wistar Han
(RccHan: WIST) maschi e femmine, tenuti a 25 + 5°C sotto un ciclo di luce-buio
di 12h e umidita del 70% =+ 10%. Tutte le procedure di questo studio sono state
condotte secondo le Direttive 2010/63/UE e la Regolamentazione Nazionale
Portoghese (Decreto legge 113/2013, 7 Agosto 2013) e con |'approvazione (n°
08/2014) della Commissione Etica Animale della Facolta di Medicina Veterinaria
dell’Universita di Lisbona.r

Valutazione di sicurezza

La biomassa di CV & stata dissolta in acqua distillata e somministrata
quotidianamente (2.5g, 5.0g and 7.5 g/kg peso vivo/giorno) in singole dosi
mediante sonda a ratti maschi e femmine (n = 60; 10 maschi e 10 femmine

per trattamento) mentre il gruppo di controllo (n=10; 5 maschi e 5 femmine)
hanno ricevuto lo stesso mangime senza aggiunta di CV. La dose di esposizione
dei ratti & stata calcolata in modo da assicurare un fattore di sicurezza 100
corrispondenti a 2g/kg per un individuo umano di 60kg. Il comportamento
generale del ratto & stato continuamente monitorato durante i 90 giorni (13
settimane) dell’esperimento, il loro peso corporeo misurato settimanalmente e

I'assunzione alimentare regolata di conseguenza.

Risultati e Discussione

Principali scoperte e discussioni:

Durante i 90 giorni (13 settimane) dello studio non si sono osservati effetti

letali come conseguenza della somministrazione quotidiana della biomassa

di CV (2.5g/kg, 5.09/ kg e 7.5g/kg peso vivo). L'aspetto e il comportamento
degli animali sono stati i medesimi in tutti i gruppi durante i 90 giorni (un ratto
maschio del gruppo di controllo & morto durante lo studio). Sono stati osservati
normali aumenti di peso in ratti maschi e femmine di entrambi i gruppi e non si
sono osservate differenze riguardanti il peso degli organi tra il gruppo testato e
quello di controllo. La necropsia non ha rivelato anomalie.

Nonostante il Coriolus versicolor sia un prodotto medicinale comunemente usato
in Cina e in Giappone ¢, poche sono le informazioni sulla sicurezza tossicologica
disponibili sia per la forma estratta sia per la biomassa. Sempre piu evidenze fanno
intuire che le forme estratte dei polisaccaropeptidi (PSP) non sono tossiche, anche
se somministrate in dosi maggiori rispetto al dosaggio terapeuticamente efficace
e per lunghi periodi. L'uso estensivo dei PSP, in quantita 100 volte superiori alla
dose clinica usuale, non ha indotto nessuna tossicita cronica acuta negli animali
e non & teratogenica.'”. | polisaccaropeptidi non sembrano nocivi se usati in
gravidanza e non sono stati osservati effetti negativi sulle femmine in riproduzione
né nello sviluppo dell’embrione dei ratti®. Secondo la classificazione di Loomis
e Hayes ©9, |e sostanze con LD50 compresi tra 5 and 15g/kg sono considerate
in pratica atossici. In quanto tale, nel presente studio con i ratti, il NOAEL (dose
senza effetto indesiderato osservabile) della biomassa di CV-OH1 era di 7.5
g/kg peso vivo e quindi la dose giornaliera accettabile, usando un fattore di
sicurezza di 100, puo essere stabilita in 4.5 g per un essere umano di circa 60 Kg.
Solitamente, dopo esposizioni a sostanze potenzialmente tossiche, si osserva
una lieve riduzione nell'incremento del peso corporeo e in quello degli organi
interni. Ma nello studio della dose somministrata e ripetuta per 90 giorni non

ci sono stati decessi né segni da porre in relazione al trattamento in entrambi

i gruppi di animali. A tale dosaggio tutti i ratti hanno continuato ad aumentare
di peso (come da grafico sottostante) dallo stadio giovanile a quello adulto ©*.
In verita il peso assoluto degli organi di entrambi i gruppi trattati, di entrambi

i sessi, non sono risultati significativamente differenti da quello del gruppo

di controllo (vedasi tabella 1). Questi dati suggeriscono la non tossicita della
biomassa di CV-OH1.

Sebbene i presenti studi non fossero focalizzati a indagare la cancerogenicita,
come descritto da OECD TG 451@", i dati qui ottenuti non hanno evidenziato
alcuno sviluppo di lesioni neoplastiche, indicando percio un effetto non
potenzialmente carcinogeno. Diversi altri esperimenti con estratti di CV

hanno mostrato che I'azione antitumorale & dovuta al miglioramento e al

potenziamento dell'immunita cellulo-mediata attraverso la regolazione delle
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citochine immunomodulatori e |'attivazione del sistema del complemento e

delle cellule Natural Killers. 244042 . . ..
Nota dell’editore: Il lavoro é stato originariamente

Conclusioni pubblicato con il seguente riferimento:

E’ stato condotto un controllo sulla sicurezza della sostanza usata come Barros AB Ferrao, J and Fernandes T. (2016).
integratore alimentare nel test in ratti maschi e femmine con tre diversi livelli di A safety assessment of Coriolus versicolor biomass as
somministrazione orale di biomassa di CV-OH1. Il livello di esposizione di ratti a food 5upplement,

maschi e femmine di 7.5g/kg peso vivo per 90 giorni non ha mostrato effetti Journal of Food and Nutrition Research 2016, Vol
collaterali statisticamente o biologicamente rilevanti. | risultati dimostrano 60:29953: http://dxdoi.org/1 0.3402/fnr.v60.29953

I'assenza nei ratti di effetti collaterali di rilievo della biomassa del Coriolus

versicolor per il consumo umano.
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Dose Somministrata

Controllo Biomassa di Coriolus versicolor
% Peso organo/peso corporeo 2.5g/kg 5.0g/kg 7.5g/kg

media + SEM media + SEM media + SEM media + SEM
Maschi
Vescica 0.066 0.0144 0.046 0.003 0.054 0.004 0.050 0.006
Cuore 0.257 0.0053 0.265 0.011 0.265 0.010 0.272 0.009
Reni 0.533 0.0300 0.531 0.009 0.539 0.015 0.553 0.012
Fegato 2.481 0.0232 2.751 0.081 2.488 0.134 2.805 0.093
Polmoni 0.314 0.0102 0.350 0.016 0.429 0.071 0.386 0.035
Milza 0.163 0.0122 0.160 0.007 0.184 0.011 0.170 0.006
Stomaco 0.423 0.0119 0.467 0.014 0.437 0.010 0.431 0.014
Femmine
Vescica 0.069 0.003 0.068 0.003 0.071 0.006 0.081 0.006
Cuore 0.357 0.013 0.368 0.015 0.362 0.010 0.367 0.007
Reni 0.671 0.019 0.680 0.013 0.658 0.016 0.667 0.017
Fegato 2.990 0.043 2.965 0.088 3.111 0.079 3.025 0.078
Polmoni 0.559 0.048 0.499 0.012 0.505 0.027 0.485 0.015
Milza 0.283 0.012 0.275 0.010 0.257 0.011 0.251 0.009
Stomaco 0.666 0.029 0.666 0.026 0.637 0.017 0.673 0.027
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