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РЕФЕРАТ 

Дипломна робота складається із теоретичної та експериментальної частин. 

Теоретична частина являє собою літературний огляд наукових праць вітчизняних та 

зарубіжних вчених у напрямку досліджень антифунгальної активності вищих 

базидіоміцетів та їх сполук, які здатні проявляти таку активність. У дипломній роботі 

представлені матеріали науково-дослідної роботи, яка була виконані на базі Інституту 

ботаніки ім. М.Г. Холодного НАН України. Робота уміщує в собі результати 

експериментальних досліджень щодо визначення властивостей екстрактів 

культуральної рідини та біомаси деяких базидіоміцетів та їх протигрибкової 

активності.  

В роботі проаналізовано вплив екстрактів базидіоміцетів різних екологічних 

груп на ріст деяких збудників людських захворювань: Aspergillus niger, Aspergillus 

flavus, Aspergillus nidulans, Aspergillus fumigatus, Penicillium griseofulvum та Mucor 

racemosus. Отримані результати свідчать про інгібування спороношення культур роду 

Aspergillus під впливом екстрактів Inonotus obliquus, Fomitopsis pinicola та Fomitopsis 

officinalis. Було встановлено мінімальні інгібуючі концентрації для пригнічення 

розвитку вищезазначених мікроміцетів, а також визначено загальний вміст фенолів 

та антиоксидатну активність отриманих екстрактів. 

Дипломна робота складається зі 70 сторінок друкованого тексту, містить 12 

рисунків, 6 таблиць, вступ, чотири розділи та висновок. Кількість інформаційних 

джерел, які були використані в роботі, складає 106. 

Ключові слова: базидіоміцети, антифунгальна активність, антиоксидантна 

активність, екстракти грибів. 
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ВСТУП 

На сьогоднішній день грибкові інфекції є одними з найскладніших для 

лікування захворювань у людей [1]. До інфекцій, які спричиняють гриби відносять 

такі хвороби як аспергільоз, кандидоз, кокцидіоїдомікоз, криптококоз, гістоплазмоз, 

міцетоми, мукормікоз і паракокцидіоїдомікоз. Так звані дерматофітні та 

кератинофільні грибки можуть вражати очі, нігті, волосся і особливо шкіру і 

викликати місцеві інфекції, такі як стригучий лишай і мікоз [2].  

Незважаючи на масштабні дослідження, присвячені розробці нових 

терапевтичних засобів, існує лише обмежена кількість доступних препаратів для 

боротьби з інвазивними грибковими інфекціями. Наразі для лікування системних 

грибкових інфекцій використовуються в клінічній практиці лише чотири молекулярні 

класи: аналоги фторпіримідину, полієни, азоли та ехінокандини. Деякі інші класи, 

такі як морфоліни та аліламіни, використовуються лише як місцеві засоби через 

низьку ефективність або серйозні побічні ефекти при системному введенні [2]. 

Сучасні протигрибкові лікарські засоби обмежені у своїх можливостях для 

лікування інфекцій. Окрім цього, боротьба із мікопатогенами характеризується 

ефемерністю через швидкий розвиток стійкості грибків до хімічних сполук, оскільки 

грибки мають дуже пластичний геном і швидко розмножуються. Поєднання цих 

властивостей дає змогу біологічним агентам швидко генерувати варіанти для опору, 

що і призводить до резистентності [3, 4]. Тому актуальним є пошук нових методів 

боротьби із патогенними грибами.  

Одним із підходів для виявлення чи створення нових протигрибкових 

препаратів є тестування сполук із природних джерел, таких як рослини, гриби, 

мікроорганізми. Отримані сполуки можуть відкрити нові ефективні шляхи у 

лікуванні грибкових інфекцій. Протигрибкові сполуки з більш-менш значною 

активністю можуть бути виділені з багатьох видів грибів і можуть бути корисними 

для людини, адже на основі грибних компонентів можна створювати, наприклад, 
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протигрибкові мазі або креми у комбінації синтетичних протигрибкових сполук із 

грибними [5-7]. 

Мета і завдання роботи – аналіз сучасних літературних даних для встановлення 

основних напрямків та технологічних прийомів одержання протифунгальних сполук 

базидіоміцетного походження, а також одержання та аналіз властивостей екстрактів 

базидієвих грибів з Колекції культур шапинкових грибів (ІВК) Інституту ботаніки ім. 

М.Г. Холодного, визначення їх протигрибкової та антиоксидантної активностей. 

Наукова новизна одержаних результатів. У ході експериментальної роботи 

здійснювалось дослідження антифунгальної активності 60 екстрактів базидієвих 

грибів, перевірка протигрибкової активності окремих видів базидіоміцетів раніше не 

здійснювалась. Уперше було встановлено здатність отриманих екстрактів 

здійснювати демеланізацію грибів роду Aspergillus та пригнічувати їх спороношення. 

Вперше встановлена здатність екстрактів базидіоміцетів Hericium cirrhatum, Hericium 

coralloides, Fomitopsis pinicola, Fomitopsis officinalis, Inonotus obliquus посилювати 

спороношення культури Mucor racemosus.  

Практичне значення одержаних результатів. Результати, отримані в ході 

виконання експериментальної роботи, являють собою первинний етап вивчення 

біологічно активних сполук, екстрагованих з базидіоміцетів. Отримано екстракти 

біомаси грибів із досить високою антифунгальною та антиоксидантною активністю, 

що дозволяє розглядати такі сполуки як потенційні кандидати для створення нових 

лікарських засобів для внутрішнього та зовнішнього застосовування. 
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ЛІТЕРАТУРНИЙ ОГЛЯД 

РОЗДІЛ 1. Прояв антифунгальної активності базидіоміцетів до збудників 

грибкових інфекцій 

1.1.Антифунгальні властивості базидіоміцетів проти збудників кандидозу 

 Дріжджі роду Candida є збудником інвазивного грибкового захворювання – 

кандидозу, яке найчастіше зустрічається у розвинутих країнах. Літературні дані 

свідчать про те, що інвазивний кандидоз вражає близько 250 000 людей у всьому світі 

щорічно і є причиною більше, ніж 50 000 смертей. Дослідження більше 1800 

клінічних ізолятів грибів із 31 країни показали, що 82% грибкових інфекцій в 2013 

році були спричинені Candida. Існує багато видів роду Candida, однак близько 90% 

інфекцій викликають 5 основних видів: C. albicans, C. glabrata, C. tropicalis, 

C.  parapsilosis і C. krusei. Патогенність видів Candida пов’язана із їх здатністю 

утворювати біоплівки на небіотичних поверхнях медичних приборів, таких як 

катетери, зубні протези, хірургічні інструменти, а також на тканинах хазяїна 

(слизових) [8-10]. 

У теперішній час ефективне лікування кандидозу має певні обмеження, пов’язані 

із важкістю швидкої та точної діагностики інвазивного агенту, а також із обмеженою 

кількістю терапевтичних можливостей. Окрім цього, проблемою в лікуванні 

кандидозу є також і зростаюча резистентність дріжджів до лікарських засобів та 

виникнення нових стійких штамів. Такі аспекти зумовлюють пошук нових сполук, що 

проявлятимуть активність проти Candida, аналіз літературних джерел свідчить про 

значну активність компонентів базидієвих грибів проти даного збудника [8, 9].  

Так, після культивування базидіоміцету Daedaleopsis confragosa на 

синтетичному середовищі було отримано етилові та метанольні екстракти, які 

використовували для дослідження антифунгальних та антиоксидантних властивостей 

  

Змн. Арк. № докум. Підпис Дата 

Арк. 
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Антагоністичну активність встановлювали по відношенню до таких умовно-

патогенних для людей штамів: C. albicans, C.  krusei, C.  parapsilosis, Aspergillus 

glaucus, A. flavus, A. fumigatus, Trichophyton mentagrophytes. Встановлено, що 

екстракти плодових тіл володіють слабкою фунгістатичною дією. Екстракти ж 

міцелію проявили значно більшу активність. Так, МІК водного екстракту по 

відношенню до C. albicans, C.  parapsilosis, A. flavus, A. fumigatus та T.  mentagrophytes 

становить 32 мг/мл [11].  

 Дослідження із визначення активності проти дріжджвого грибка Candida 

albicans, який було виділено із сечі інфікованого пацієнта здійснювали у роботі [12]. 

Перевірку на протигрибкову активність проводили із використанням екстрактів 25 

штамів грибів. Визначення активності здійснювали диско-дифузійним методом. 

Серед досліджених штамів високу активність проявив представник базидіоміцетів 

Ganoderma lucidum. Зона інгібування росту Candida albicans екстрактами становила 

від 10 мм для метилового екстракту до 16 мм для етилацетатного екстракту 

культуральної рідини. 

 Для дослідження протикандидозного ефекту у роботі [13] використовували 

плодові тіла гриба Trametes elegans, як екстрагенти застосовували н-гексан, ацетон, 

метанол. Під час екстракції було виділено ряд активних сполук, які проявляють 

протикандидозну активність. Значення МІК вказують на те, що усі отримані 

екстракти пригнічують виділені штами C. albicans, концентрації коливаються від 

25 мг/мл до 50 мг/мл. Найнижче значення МІК має метиловий екстракт T. elegans – 

25 мг/мл, а найвище н-гексановий екстракт – 50 мг/мл.  

 Іншою групою вчених була встановлена здатність грибних ферментів хітиназ, 

одним із продуцентів яких є базидіоміцет Coprinellus congregatus, інгібувати 

патогенні для людини штами C. albicans та Cryptococcus neoformans. Інтенсивність 

росту патогенних мікроорганізмів встановлювали вимірюванням оптичної густини. 

Встановлено, що мінімальна інгібувальна концентрація обох культур становить 10 
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мкг хітинази/мл, а при додаванні у середовище 20 мкг ферменту/мл середовища 

відбувається затримка росту на 40-50% [14].  

 При вивченні властивостей базидіоміцетів вчені досить часто одночасно 

проводять визначення окрім антифунгальних властивостей ряду інших: 

антиоксидатної, протимікробної, імуномодулюючої тощо, оскільки ці властивості 

між собою взаємопов’язані. Так у роботі [15] визначали антиоксидантну, 

антибактеріальну та протигрибкову активність базидіоміцета Auricularia polytricha. 

Антимікробну активність визначали методом паперових дисків. Встановлено, що 

спиртовий та водний екстракти гриба мають високе значення антиоксидантної 

активності (0,73 та 0,91 мкмоль тролоксу/ л відповідно). Зона затримки росту C. 

albicans становить 15,6 ± 1,5 мм. 

 Іншими вченими із Нігерії у роботі [16] була визначена антимікробна 

активність базидієвого гриба Lycoperdon perlatum до ряду бактерій, а також дріжджів 

роду Candida – C. albicans та C. glabrata. Для визначення протигрибкової активності 

використовували водний, метиловий та етиловий екстракти плодових тіл. 

Встановлено, що найвищу активність проти вищезазначених видів проявляють 

етиловий та метиловий екстракти, при цьому для обох значення МІК становить 

7,81 мг / мл. 

 У досить масштабному дослідженні [17] визначали активність проти 

дріжджоподібних грибків C. tenuis ряду базидієвих грибів родів: Inonotus, Fomitiporia, 

Ganoderma, Skeletocutis, Perenniporia, Favolaschia, Hexagonia, Polyporus, Antrodia та 

Echinochaete. Згідно отриманих результатів, значну активність проти даного 

організму проявляє Favolaschia calocera, при цьому значення МІК для етилацетатних 

екстрактів для міцелію та культуральної рідини становлять 2,34 та 4,69 мкг / мл 

відповідно. 

У роботі [18] здійснювали визначення впливу базидіоміцетів на ріст умовно-

патогенних мікроорганізмів, зокрема дріжджоподібного грибка C. albicans ATCC 

18804. Методом дифузії в агар визначали антимікробну активність плодових тіл, їх 
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екстрактів та вегетативного міцелію п’яти комерційних штамів лікарських 

базидіоміцетів Ganoderma lucidum, Pleurotus ostreatus, Lentinus edodes, Flammulina 

velutipes та Hericium erinaceus. Затримка росту C. albicans навколо фрагментів 

плодових тіл грибів була лише навколо G.  lucidum і становила 12±2 мм. Результати 

визначення антагоністичної активності показали, що найзначніше пригнічення росту 

культури C.  albicans спричиняв міцелій L. edodes, при цьому розмір зони затримки 

росту складав 9±0,6 мм. Водні та спиртові екстракти не спричиняли пригнічення 

росту C. albicans. 

У роботі [19] досліджували здатність ксилотрофних базидіоміцетів Laetiporus 

sulphureus, Fomes fomentarius і Fistulina hepatica до синтезу каротиноїдів і проводили 

визначення антиоксидантної і протимікробної активності препаратів, отриманих 

після виділення цих метаболітів із міцелію грибних культур. Антибактеріальну 

активність препаратів каротиноїдів, отриманих екстракцією етиловим спиртом 

міцелію грибів, вивчали на тест-штамах, рекомендованих ВООЗ, серед яких 

присутній штам дріжджоподібного грибка C  albicans АТСС 885/653. Для 

контрольного порівняння використовували водні розчини сангвірітрину, який 

широко використовується як антисептичний засіб із вираженою антикандидозною 

дією. Встановлено, що виготовлений препарат із 20%-ю концентрацією каротиноїдів 

із міцелію F. hepatica Fh-18 мав найвищу антифунгальну активність серед усіх 

досліджених штамів відносно тест-культури C. albicans, але зона затримання росту 

гриба не перевищує аналогічний показник для 1% розчину сангвіритрину, зони 

інгібування становлять 27,7 ± 0,3 мм та 32,2 ± 0,6 мм відповідно. 

Своїми антифунгальними властивостями відомі також гриби роду Lactarius. 

Так, активне інгібування росту C  albicans здійснює ацетоновий екстракт плодових 

тіл Lactarius piperatus, значення МІК при цьому становить 2,5 мг/мл [20]. Інший 

представник цього роду, Lactarius deliciosus, також активно пригнічує ріст Candida 

albicans, МІК для метанольного екстракту талому становить 5 мг/мл [21]. 
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 Вченими також встановлена здатність базидіоміцетів до синтезу наночастинок, 

які володіють багатогранними властивостями, серед яких і антифунгальні. Так, було 

встановлено, що мінімальна інгібуюча концентрація наночастинок срібла, які 

синтезовані базидіоміцетом G. lucidum, проти C. albicans становить 64 мкг/л [22]. 

Іранські вчені виявили здатність Agaricus bisporus синтезувати наночастинки золота, 

які проявляють високу антифунгальну активність проти A. flavus [23]. У дослідженні 

Jaloota та інших також перевіряли здатність Inonotus hispidus до синтезу наночастинок 

срібла, і визначали активність грибного екстракту до мікроміцетних грибів. 

Встановлено, що найвища активність екстракту проявляється у відношенні до 

Aspergillus niger [24]. Здатністю до синтезу наночастинок срібла, які можуть впливати 

на антифунгальні властивості, володіє також Pleurotus sajor-caju. За допомогою двох 

методів було визначено синтезовані агентом наночастинки срібла, а також 

встановлено що частинки такого розміру мають значний інгібуючий вплив на ріст 

C  albicans [25]. 

 Про перспективу базидіоміцетів як антифунгальних агентів свідчать також й 

експериментальні лікувальні засоби на основі грибів. Наприклад, плантеросомальний 

гель створений на основі висушених плодових тіл Ganoderma lucidum має високу 

протигрибкову активність проти C . albicans, зона інгібування при цьому складає 

15,66 мм [26]. Результати із визначення антифунгальної активності базидіоміцетів 

проти дріжджоподібних грибків роду Candida наведено в узагальнюючій таблиці 1.1. 

Таблиця 1.1. 

Антифунгальна активність базидіоміцетів проти Candida sp. 

Представник 

базидіоміцетів 

Організм, 

проти якого 

діє 

Значення 

МІК, 

мг/мл 

Речовина з 

антифунгальною 

активністю 

Джерело 

Daedaleopsis 

confragosa 

С. albicans  

32,0 
Водний екстракт міцелію [11] 

C. parapsilosis 

 

 



13 
 

Закінчення таблиці 1.1. 

Inonotus 

pachyphloeus 

C. tenuis 150 Етилацетатний екстракт 

міцелію після 

культивування на YMG 

середовищі 

[17] 

37,5 Етилацетатний екстракт 

культуральної рідини після 

культивування на 

цукрозно-мальтозному 

середовищі 

Lycoperdon 

perlatum 

C. albicans 62,5 Етиловий екстракт 

плодових тіл 

[16] 

C. glabarta 7,81 

C. albicans 7,81 Метиловий екстракт 

плодових тіл 

C. glabarta 31,25 

C. albicans 62,5 Водний екстракт плодових 

тіл C. glabarta 62,5 

Trametes gibbosa С. albicans 32 Етилові екстракти міцелію [27] 

C. krusei - 

C. parapsilosis 32 

Trametes elegans C. albicans  25 Метилові екстракти 

плодових тіл 

[13] 

C. krusei 25 

C. glabrata 25 

C. tropicalis 50 

Pleurotus ostreatus C. albicans 4 [28] 

Hypsizigus 

tessulatus 

C. albicans 6 [29] 

Auricularia 

auricula 

С. albicans 512 Етилацетатний екстракт 

плодових тіл 

[30] 

Lactarius piperatus C. albicans 2,5 Ацетоновий екстракт 

плодових тіл 

[20] 

Lactarius deliciosus С. albicans 5 Метиловий екстракт 

талому 

[21] 
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 Отже, аналіз літературних даних свідчить про наявність у базидіоміцетів та 

сполук, які вони синтезують, значної антикандидозної активності. Окрім цього, 

одночасний прояв активності проти ряду інших збудників захворювань являє собою 

високу перевагу, адже це дасть в майбутньому можливість створювати антимікотичні 

засоби широкого спектру дії. 

 

1.2.Антифунгальні властивості базидіоміцетів проти збудників 

аспергільозу 

Аспергільоз – це захворювання, що вражає легені, збудниками якого є 

мікроміцети роду Aspergillus. Розвиток хвороби характерний для осіб із послабленим 

імунітетом (онкохворих, пацієнтів після трансплантації органів тощо) і виникає після 

вдихання спор грибів. Збудниками аспергільозу найчастіше є види Aspergillus 

fumigatus, A. flavus, A. niger, A. terreus і А. versicolor. За останні 10 років стійкість 

грибів роду Aspergillus до протигрибкових засобів, особливо до азольних фунгіцидів, 

стала серйозною проблемою, вирішення якої потребує пошуку нових сполук із 

протигрибковою активністю [31, 32].  

Група сербських вчених виявила, що екстрактам Pleurotus ostreatus та Agrocybe 

cylindracea майже не притаманна антифунгальна активність. Так було встановлено, 

що активність проти Aspergillus flavus здатний проявляти лише екстракт міцелію 

Agrocybe cylindracea. Решта ж екстрактів проявляли стимулюючий ефект на культури 

мікроміцетів [33]. Окрім цього, іншими сербськими вченими на чолі з Knežević  A. 

було виявлено чутливість шести патогенних для людини штамів мікроміцетів, серед 

яких були види роду Aspergillus: A. glaucus, A. flavus та A. fumigatus до екстрактів 

міцелію Trametes spp [27]. Наявність антифунгальної активності грибів роду Trametes 

підтверджують й результати іншої роботи. Так, у дослідженні [34] була встановлена 

чутливість культур A. niger, A. fumigatus та A. flavus до метанольного екстракту 

плодових тіл Trametes versicolor, зони інгібування росту мікроміцетів при цьому 

становили 14, 14 та 13 мм, відповідно. 
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 Визначення антифунгальної активності проти мікроміцетів роду Aspergillus 

проводили у також у роботах [35, 36]. Встановлено, що метанольні екстракти 

базидіоміцетів проявляють значну протигрибкову активність. Boletus edulis інгібує 

ріст Rhizopus stolonifer на 53%; Hortiboletus rubellus пригнічує ріст Aspergillus niger до 

55%, а Suillus sibiricus має високу протигрибкову активність проти Aspergillus terreus 

і інгібує ріст на 54% [35]. При перевірці антифунгальної активності та демеланізації 

(зменшення вмісту меланіну) сульфатованого з β-(1,3)-D-глюкану, який був 

отриманий із гриба Ganoderma lucidum екстрагуванням, сульфат глюкану проявляв 

протигрибкову активність щодо A. niger A60 (мінімальна інгібуюча концентрація 60 

мг/мл та мінімальна фунгіцидна концентрація 100 мг/мл) [36]. 

 Іншими вченими було досліджено протигрибкову активність екстрактів 

P. ostreatus проти Mucor luteus, Penicillum sp. та Aspergillus sp. Так було виявлено, що 

найвища антифунгальна активність проти всіх трьох видів грибів спостерігається при 

використані хлороформу як екстрагенту. Варто зазначити, що етанольний екстракт 

показав дещо вищу активність проти Penicillum sp. порівняно із екстрактом 

хлороформом, однак МІК для Mucor luteus була вища, ніж при використанні 

вищезазначеного екстракту [28]. 

 Цікавий порівняльний аналіз дикого (некультивованого) та культивованого 

базидієвого гриба Coprinus comatus провели у роботі [37]. Для перевірки на 

антифунгальну активність використовували такі штами тест-культур: A.  fumigatus 

1022, A. ochraceus ATCC 12066, A. versicolor ATCC 11730, A.  niger  ATCC 6275. 

Встановлено, що найвищу активність базидіоміцет проявляв у відношенні до A. 

versicolor, при цьому МІК для культивованого та дикого гриба становлять 0,2 та 0,75 

мг/ мл відповідно. Такі результати свідчать про значну перспективу даних екстрактів, 

адже вони не поступаються такому відомому антимікотику як кетоконазол, а кращі 

показники культивованих форм вказують про зручність використання у біотехнології. 

У таблиці 1.2 представлено .деякі результати досліджень із визначення 

антифунгальної активності базидіоміцетів. 
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Таблиця 1.2 

Антифунгальна активність базидіоміцетів проти Aspergillus sp. 

Представник 

базидіоміцетів 

Організм, проти 

якого діє 

Значення МІК, 

мг/мл 

Речовина з 

антифунгальною 

активністю 

Джерело 

Daedaleopsis 

confragosa 

Aspergillus glaucus - Водні екстракти 

міцелію 

[11] 

Aspergillus flavus 32,0 

A. fumigatus 32,0 

Trametes gibbosa Aspergillus glaucus 32 Етанольні 

екстракти 

міцелію 

[27] 

Aspergillus flavus 32 

A. fumigatus 32 

Pleurotus 

ostreatus 

Aspergillus spp 61 Хлороформовий 

екстракт міцелію 

[28] 

41 Етанольний 

екстракт міцелію 

Auricularia 

auricula 

A. flavus 2048 Етилацетатний 

екстракт 

плодових тіл 

[30] 

Отже, незважаючи на те, що базидіоміцети та їх метаболіти проявляють не дуже 

високу активність проти грибів роду Aspergillus, результати впливу деяких штамів все 

ж заслуговують на увагу і потребують подальшого вивчення,  

1.3.Антагоністична активність базидіоміцетів проти збудників мукормікозу 

 Мукормікоз – небезпечна для життя, часто смертельна, інфекція, яка виникає у 

пацієнтів, які є імунокомпрометованими внаслідок діабетичного кетоацидозу, 

нейтропенії, трансплантації органів, онкологічних захворювань та / або підвищення 

рівня доступного заліза в сироватці крові [18]. Збудниками даної хвороби є гриби 

класу зигоміцетів (клас Zygomycetes, порядок Mucorales). Найпоширенішими 

збудниками зигомікозу є Rhizopus spp. (47 %), Rhizomucor spp. (28 %), Lichtheimia 

corуmbifera (17 %) і Mucor spp. (8 %). Зважаючи на резистентність грибів Mucorales 

до значної кількості протигрибкових засобів (триазоли, амфотеріцин В, ехінокандіни 

тощо) нині широкої популярності набув пошук нових з’єднань для боротьби із даним 

патогеном [39, 40].  

 Українськими вченими був проведений скринінг 30 макроміцетів різних 

систематичних (Basidiomycota, Ascomycota) та екологічних (ксилотрофи, ґумусові 
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сапротрофи, ентомофіли, підстилковий сапротроф) груп на здатність проявляти 

антагоністичну активність проти мікроміцета Mucor sp. IFBG 139 [38]. В результаті 

дослідження було встановлено, що гриби проявляють незначну антагоністичну 

активність проти досліджуваного Mucor sp. IFBG 139. Також було виявлено, що 

Lentinus edodes здатен продукувати метаболіти з антифунгальною дією, які здатні 

пригнічувати ріст Mucor sp.  

 Однак далеко не всі базидіоміцети мають таку слабку антагоністичну 

активність проти збудників мукормікозу. Вченими Richter та іншими у дослідженні 

[41] виявлена здатність дитерпенових сполук, виділених із Cyathus striatus, інгібувати 

ріст Mucor plumbeus, МІК становить 150 мг/мл. А результат дослідження 

антифунгальної активності дитерпенових сполук коралоцинів, отриманих із Hericium 

coralloides, показав, що МІК коралоцину В для M. plumbeus MUCL 49355 складає 

57,4, що теж є досить непоганим результатом [42]. Іншим прикладом є результат 

дослідження [43], де було виявлено наявність надзвичайно високої активності 

компонентів базидіоміцету Heimiomyces sp до Mucor hiemalis. Так, серед сполук 

терпенової природи, отриманих із даного гриба варто відзначити дві – геміоміцин С 

та 4-гідрокси-5-ізопропіл-2-метил-9,10-дигідронафталінкарбонову кислоту, значення 

МІК M. hiemalis для кожної з цих сполук складало 25 мг/мл, що свідчить про доволі 

потужні можливості даних компонентів у боротьбі з мукормікозами. 

 Про значний потенціал базидіоміцетів у боротьбі із грибами роду Mucor 

свідчить і робота Sum та інших. При визначенні активності екстрактів базидієвих 

грибів проти M. plumbeus було визначено, що значення МІК для етилацетатних 

екстрактів супернатанту та міцелію Favolaschia calocera становлять 75 та 37,5 мг/мл 

відповідно [17]. Активність проти Mucor sp була виявлена і у метанольних екстрактів 

плодових тіл різних груп базидіоміцетів. Так, зони затримки росту при використанні 

екстрактів грибів Cerrena meyenii, Coriolopsis polyzona, Ganoderma xylonoides, 

Trametes cingulate, Trametes lactinea становили 10 мм і такий результат дещо 
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поступається протигрибковому препарату ністатину, при використанні якого зона 

інгібування складала 24 мм [44].  

 Отже, компоненти базидіоміцетів потребують подальших досліджень з метою 

вивчення їх антифунгальних речовин та механізмів їх дії й розробки потенційно 

ефективної нової фунгіцидної продукції, що прийде на заміну вже існуючим 

застарілим засобам.  

1.4.Антифунгальні властивості базидіоміцетів проти збудників дерматомікозів 

Одними із поширених різновидів грибкових інфекцій є дерматомікози, 

збудниками яких є дерматофіти. Дерматофіти – це кератинофільні гриби, які 

викликають поверхневі мікози у людей та тварин, які інфікують роговий шар, нігті чи 

людське волосся. До дерматофітів належать патогенні гриби, які мають високу 

спорідненість до ороговілих структур, що містяться в нігтях, шкірі та волоссі, дані 

організми належать до трьох основних родів: Trichophyton, Microsporum та 

Epidermophyton. І хоча на сучасному фармацевтичному ринку існує велика кількість 

протигрибкових препаратів для контролю мікозів, однак їх клітинні мішені обмежені, 

а також гриби можуть виявляти резистентність до даних препаратів, тому важливим 

є пошук нових сполук із активністю проти дерматомікозів[6, 45] 

У роботі [46] досліджено антифунгальну активність Pleurotus ostreatus та 

Trichoderma harzianum проти Microsporum audouinii, який є збудником лишаю у 

людини. Результати проведеного вченими дослідження свідчать, що відсоткове 

значення інгібування радіального росту M.  audouinii (час культивування 7 діб, 

t=28°C) становить: метод подвійної культури – 62,95% для P. ostreatus та 73,28% для 

T.  harzianum; метод агарових блоків (концентрація фільтратів та клотримазолу у 

середовищі 10%) – 66,3% для P. ostreatus; 62,90% для T.  harzianum та 65,07 %для 

клотримазолу. 

 Індійські вчені у своїй роботі [47] встановили, що інший представник роду 

Pleurotos – P. florida окрім антимікробної активності володіє й антифунгальною. У 

роботі досліджували здатність екстрактів міцелію пригнічувати життєдіяльність 
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мікроміцетів, що є збудниками дерматомікозів. Як тест-культури використовували 

штами Trichophyton rubrum, Epidermophyton floccosum та Microsporum gypseum. Було 

встановлено, що етиловий екстракт міцелію P. florida найкраще пригнічує ріст E. 

floccosum МІК для якого становить 50 мг/мл.  

 Інша група вчених також проводила дослідження антифунгальних 

властивостей базидіоміцетів проти дерматопатогенів [48]. У свої роботі вони 

використовували Auricularia auricula-judae, перевірку здійснювали на мікроміцетах 

Trichophyton schoenleinii, T. mentagrophytes, Microsporum gypseum, Microsporum 

ferugineum. Також проводили перевірку чутливості C. albicans щодо екстрактів 

вищого базидіоміцету. Було встановлено, що екстракти білків даного гриба 

проявляють активність лише проти Т. schoenleinii та C. albicans. Інше ж дослідження 

A. auricula дало дещо інші результати. Так було виявлено, що екстракти даного 

базидіоміцету володіють антифунгальною активністю проти A.  flavus, C. albicans та 

M. gypseum [30].  

 Вчені Olusola Clement Ogidi та Victor Olusegun Oyetayo у своїй роботі [49] 

досліджували здатність екстрактів макроміцетів Lenzites quercina, G. lucidum та 

Rigidoporus ulmarius інгібувати ріст патогенних дерматофітів Epidermatophyton 

floccosum, Trichophyton yaoundei, Microsporum ferrugineum, T. tonsurans, M. Nanum, T. 

verrucosum, T. mentagrophytes, M. gypseum, T. rubrum. Встановлено, що екстракти 

грибів у концентрації 50 мг / мл ефективно пригнічуюють ріст усіх дерматофітів, що 

майже рівноцінно дії антимікотичних препаратів гризеофульвіна та флуконазола.  

 У роботі Shahbazyan T. A. Досліджували антифунгальну активність грибів роду 

Trametes проти мікроміцетів, які можуть бути патогенними для людей та тварин: 

Chrysosporium keratinophilum, Microsporum gypseum, Trichophyton terrestre, 

Penicillium griseofulvum. Досліди проводили з використанням культуральної рідини, 

екстрактів міцелію, а також методом сумісного вирощування. У роботі 

використовували штами T. versicolor, T. zonata, T. hirsuta та T. gibbosa. В результаті 

експерименту встановлено, що усі штами володіють високою протигрибковою 
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активністю, так зразки культуральної рідини та метанольні екстракти плодових тіл 

пригнічували швидкість росту міцелію досліджуваних грибів до 55,6% та 29,7% 

відповідно [50]. 

 

1.5.Антифунгальні властивості базидіоміцетів проти збудників криптококозу 

 Криптококоз – це грибкова інфекція, яку спричиняють дріжджі роду 

Cryptococcus (в основному Cryptococcus neoformans та Cryptococcus gattii). Особливо 

небезпечною дана хвороба є для осіб із послабленим імунітетом, в тому числі й для 

ВІЛ-інфікованих. Основними органами враження є легені та мозок, таке зараження 

призводить до небезпечного для життя менінгіту/менінгоенцефаліту. Незважаючи на 

значну небезпеку криптококозу, після 1990-х років на фармацевтичний ринок не було 

випущено жодного нового препарату для лікування криптококозу. Наразі основними 

препаратами, які використовують для лікування є Амфотерицин В, Флуцитозин та 

Флуконазол. Ці протигрибкові засоби характеризуються токсичністю, низькою 

ефективністю, а також вони недоступні у всьому світі і швидко призводять до 

резистентності мікроорганізмів. Отже, існує нагальна потреба у нових 

вдосконалених, менш токсичних, більш доступних засобах лікування цього 

грибкового захворювання, основою для яких можуть стати грибні метаболіти [51].  

На наявність антифунгальної активності проти збудника криптококозу 

Cryptococcus neoformans було досліджено чотири штами базидіоміцетів – Auricularia 

polytricha, A. auricular-judae, T. elegans, G. lucidum. Серед зазначених штамів 

найбільшу активність проявили гриби A. polytricha та G. lucidum [52]. Антифунгальна 

активність макроміцетів in vivo проти Cryptococcus може бути результатом 

імуномодулюючої дії. Так у роботі [53] встановлено, що водорозчинні екстракти 

екзополісахаридів (які складаються з β-(1,3) -D-глюкану) базидіоміцету Auricularia 

auricular мають імуномодулюючі властивості і посилюють імунну відповідь мишей у 

відповідь на Cryptococcus neoformans, який є збудником криптококозу. 
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 У роботі [54] досліджували антимікробні та антифунгальні властивості водних 

екстрактів Ganoderma applanatum. Встановлено, що, найбільш ефективним проти 

дріжджів C. albicans, та Cryptococcus neoformans є екстракт отриманий гарячим лугом 

(в порівнянні із водним екстрактом та очищенним екстрактом полісахаридів).  

 Досить високу активність до збудника криптококозу проявили компоненти 

Hericium sp., МІК для дитерпенової сполуки 2-хлор-1,3-диметокси-5-метил бензену, 

виділеної із даного базидіоміцету складає 31,25 мг/мл. Однак варто зазначити, що 

екстракти міцелію, супернатанту та плодових тіл або взагалі не проявляли активності, 

або проявляли дуже низьку (МІК > 250 мг/мл) [55].   

Отже, нині у світі спостерігається тенденція до збільшення стійкості збудників 

різноманітних грибкових інфекцій. Така тенденція є передумовою для пошуку нових 

сполук, особливо біологічної природи, які стануть основою нових протигрибкових 

лікарських засобів, або допоможуть модифікувати вже існуючі. Проведений аналіз 

літературних джерел підтверджує правильність даного напрямку досліджень і вказує 

на значний потенціал багатьох видів базидіоміцетів у боротьбі із патогенними 

мікроорганізмами. 
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РОЗДІЛ 2. Антифунгальні речовини базидіоміцетів 

 Гриби вважаються активними продуцентами різноманітних первинних та 

вторинних метаболітів (алкалоїди, жирні кислоти, лектини, нуклеїнові кислоти, 

нуклеозиди, пептиди, фенольні сполуки, полікетиди, полісахариди, білки, статини, 

стероїди, терпеноїди тощо), які відповідають за їх фармакологічну активність, у тому 

числі й протигрибкову [56].  

2.1. Сполуки терпенової природи 

 Одними із найважливіших вторинних біологічно активних метаболітів є 

терпеноїди. Терпеноїди являють собою органічні з’єднання, що складаються із 

ізопренових ланок. В залежності від кількостей атомів вуглецю терпеноїди 

класифікуються на монотерпени, дитерпени, сесквітерпени тощо. Аналіз сучасної 

літератури показує, що дані сполуки володіють протимікробною, противірусною, 

протираковою та протигрибковою активностями. Такі доступні нині на ринку 

терапевтичні терпеноїди як паклітаксел, елеутеробін, саркодиктин А, 

екзоекаріатоксин отримують із рослин, однак останнім часом дедалі більшу цікавість 

вчених викликають терпени, які продукують гриби [57].  

 Терпеноїди, виділені з грибів, асоціюються з різними фармакологічними діями 

такими як: протиракова, протималярійна, антихолінестеразна, противірусна, 

антибактеріальна, протизапальна та антифунгальна [58]. Так, вченими Birthe Sandargo 

та іншими, після культивування базидіоміцету Rhodotus palmatus у 100 літровому 

ферментері, було виділено 7 раніше невідомих сесквітерпеноїдів родокоранів 

(Rhodocorane F, G, H, I, J, K, L), які володіють антибактеріальними та 

антифунгальними властивостями. Дослідження проводили на штамах 

фітопатогенних та умовно-патогенних для людей грибів. Найактивнішою 

протигрибною сполукою виявився терпен родокоран Н [57].  
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Фунгіцидні властивості проявляють також і терпеноїди іншого гриба – 

збудника білої гнилі – Crinipellis rhizomaticola. Відтак було виявлено, що крініпеліни 

А та І здатні затримувати ріст таких фітопатогенів як Alternaria porri, Fusarium 

oxysporum, Magnaporthe oryzae (збудник «рисового вибуху»), Colletotrichum coccodes, 

Botrytis cinerea (збудник сірої гнилі помідорів), Phytophthora infestans (збудник 

фітофторозу помідорів), Rhizoctonia solani (спричиняє гниття рису). Мінімальна 

інгібуюча концетрація крініпеліну І була ж рівною 250 мкг/мл і більше. Окрім цього, 

у даній роботі [59] здійснювали обробку рослин етилацетатним та н-бутаноловим 

екстрактами C. rhizomaticola, в результаті обробки було встановлено, що 

фунгіцидною активністю володіє лише етилацетатний екстракт і найактивніша його 

дія проявляється у відношенні до збудника фітофторозу.  

У роботі [60] було встановлено, що метаболіти такого гриба як Stereum 

complicatum містять сесквітерпеноїди Стеростреїн Y, Гірсутенол G, Стерпурол С, 

Стеростреїн Н, Стеростреїн Р та Стеростреїн Q. Так виявлено, що Стеростреїн Р у 

концентрації 20 мМ проявляє активність проти Candida albicans, Cryptococcus 

neoformans, Aspergillus fumigatus.  

Іншою групою сполук терпенової природи біологічно активних речовин 

базидіоміцетів, що проявляють антифунгальну активність є оудеманзини, які 

продукують базидіоміцети роду Oudemansiella. Так було виявлено здатність 

екстрактів Oudemansiella mucida інгібувати ріст таких мікопатогенів: Alternaria 

brassicae, Alternaria longipes, Gloesporum fructigenum з мінімальною інгібуючою 

концентрацією (МІК) 10 мг/мл, Fusarium graminearum, Alternaria alternata з МІК 5 

мг/мл, що вказує на можливість використання даних екстрактів з метою створення 

біопестицидів [61,62]. 

 Окрім грибів роду Oudemansiella оудеманзини продукують і інші 

базидіоміцети, наприклад Xerula sp. Так у роботі [63] встановлено, що даний гриб 

здатний продукувати 22 сполуки, серед яких і оудеманзини. Найбільшу цікавість як 

протигрибкових агентів становлять Оудеманзини А та Х, які мають активність проти 
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C. albicans (МІК 50 мг/мл), а також активність проти таких фітомікопатогенів як 

Alternaria brassicicola, Colletotrichum capsici та C.  gloeosporioides (МІК 25-50 мг/мл).  

У роботі [64] із базидіоміцету Cyathus subglobisporus було виділено 6 раніше 

невідомих дитерпенів, які було названо Циатініни А-Е (cyathinins A-E) та 10-

гідроксиерінацин S (hydroxyerinacine S). Окрім цього даний гриб продукує і інші 

терпени, які було виділено раніше. Так терпен Стріатал В (Striatal B) здатний 

пригнічувати ріст C. albicans, IC50 становить 8,6 мМ.  

2. 1.1. Стробілуріни 

Стробілуріни являють собою групу біоактивних метаболітів, які продукують 

різними видами грибів. Муцидин 1 – перша виділена сполука із даної категорії. 

Вперше муцидин був виділений у 1965 році із базидіоміцета Oudemansiella mucida. 

Дана сполука володіє потужною протигрибковою активністю, що призвело до 

комерцилізації у вигляді продукту «Муцидермін» для лікування шкірних інфекцій. У 

1977 році було виділено два інші антифунгальні метаболіти – стробілурін А 2 та В 3 

із базидіоміцету Strobilurus tenacellus, дані сполуки виявились ідентичними 

муцидину, однак володіли іншою конфігурацією. Багато інших аналогів стробілуріну 

були виділені із інших базидіоміцетів. Так, структурні варіації стробілуріну 

включають в себе оудеманзин А 4, виділений із Oudemansiella mucida, 9-

метоксистробілурін А 5 із Flaviolaschia sp, гідроксистробілурін А 6 из Petrula sp. Ряд 

стробілуринів мають складні діоксипенові замісники, які містять два модифікованих 

пренильних фрагментів на фенольному кільці. Наприклад, стробілурин G 7 та 

болінеол 8, виділені із Bolinea lutea. Хімічна будова даних сполук зображена на рис. 

2.1. [65]. 
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Рис. 2.1. Біологічно активні компоненти – стробіруліни  

Цей клас природних сполук нестійкий за присутності світла тому є 

неефективним для лікування захворювань сільськогосподарських культур. Однак 

модифікації, внесені в хімічну структуру однієї з цих сполук дала фотостабільну 

форму з протигрибковою активністю, що дозволило з 1996 року вивести стробілурин 

на ринок. В даний час існує 18 фунгіцидів цього класу, з різними хімічними групами 

за своєю структурою, доступними на ринку, в т.ч. метоксиакрилати, метоксиацетамід, 

метоксикарбамати, оксиміноацетати, оксиміноацетаміди, аксазолідиндони, 

дигідродіоксазини, імідазолінони та безилкарбамати, але всі вони мають схожий 

механізм дії [66]. 

Синонімом стробілуринів є «QoI» (quinone outside inhibitors), така назва 

виникла тому що цей клас фунгіцидів пригнічує зв'язування при Qo (окисленні 

хінолу) сайт комплексу III (ферментний комплекс цитохрому bc1) під час дихання 

мітохондрій. Таким чином, перенесення електронів між цитохромом b і c не 

відбувається, блокуючи окиснення НАДФН та утворення АТФ [67].  

Однак, варто зазначити, що далеко не всі терпеноїди володіють фунгіцидними 

властивостями. У роботі [68] було виділено шість сесквітерпенів гриба Hygrophorus 

penarius, яким присвоїли назву пенаріни А-F (Penarines A–F). У результаті 

дослідження антифунгальної активності пенарінів проти фітопатогену Cladosporium 

cucumerinum, виявлено, що дані сполуки не пригнічують ріст вищезазначених 

мікроміцетів. 
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2.1.2. Ціатанові дитерпеноїди 

Ціатанові дитерпеноїди – це структурно різноманітний клас вторинних 

метаболітів, які в основному продукують базидіоміцети родів Cyathus, Hericium, 

Sarcodon та деякі інші. Вперше сполуки цього класу були виділені із Cyathus helenae 

у 1960-х рр. Пізніше кілька подібних сполук були виділені із споріднених видів 

Nidulariaceae та у видів інших порядків. Залежно від джерел виділення, циатанові 

сполуки називали циатинами, стриатинами, саркодонінами, скабронінами та 

еринацинами. Всі ці сполуки поділяють характерний 5−6−7 трициклічний 

карбоновий скелет. Багато з цих дитерпеноїдів виявляють різнобічну біологічну 

активність: антимікробну, протизапальну, а також проявляють антипроліферативні 

властивості[41, 69]. 

 

Рис. 2.2. Ціатанові дитерпеноїди: піристріатин А (1), піристриатин В (2) та 

стриатин (3) 

Сучасні дослідження показують, що окрім антибактеріальної активності до 

широкого спектру бактерій, ціатинові дитерпеноїди здатні інгібувати ріст 

мікроміцеліальних грибів, а також дріжджів. Наприклад, мінімальна інгубуюча 

концентрація піристріатину А та піристриатину В для Mucor plumbeus становить 150 

мг/мл, а показники МІК для Rhodotorula glutinis та Schizosaccharomyces pombe 

складають 8,3 та 16,7 мг/мл піристріатину А та піристтріатину В  відповідно, такі 

показники МІК є значно нижчі, ніж показники для протигрибкового препарату 

ністатину (МІК 66,7 мг/мл) [41]. В той же час ціатинові дитерпеноїди, отримані із 

Cyathus subglobisporus, а саме: циатинін D, стріатин C, стріатал A та В проявляють 
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високу активність проти C. albicans (IC50 8,6-80,3 мМ) [64]. На рис.2.2. зображена 

хімічна структура деяких ціатанових дитерпеноїдів. 

2.1.3. Сесквітерпеноїди Flammulina velutipes 

F. velutipes, що належить до родини Marasmiaceae (Agaricales, Basidiomycota), 

є поширеним їстівним грибом, широко споживається в Китаї та Японії. Сполуки з 

лікарськими властивостями були виділені з плодових тіл та міцелію культури цього 

гриба, включаючи білки з противірусною та імуномодулюючою активність, 

полісахариди з імуномодулюючою активністю, лектин з протипухлинною 

активністю, сесквітерпеноїди з антимікробною активністю, стерол і монотерпентріол. 

У дослідженні [70] повідомлено про виділення шести нових сесквітерпенів купаренів 

(1–6), два нових стерпуранових сесквітерпенів (10 і 11) та чотири раніше відомих 

сесквітерпенів (7–9, і 12) із твердої культури F. velutipes. Їх хімічні структури наведені 

на рис. 2.3. 

 

Рис.2.3.Хімічні структури терпеноїдів F. velutipes 

Високу протигрибкову активність проявляють і сесквітерпеноїди Pholiota sp.. 

У роботі [71] було виділено п’ять нових сесквітерпеноїдів кадінанового ряду –  

фоліотини А – Е (1–5) та три відомих сполуки, 11-гідрокси-1 (10) -валент-2-он, 8,11-

дигідрокси-1(10)-еремофілен-2-он та дургамон були виділені з неочищеного 
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екстракту плодових тіл Pholiota sp, які проявляли активність проти Aspergillus flavus, 

Piricularia oryzae та Fusarium nivale. 

2.2. Полісахариди із протигрибковою дією 

Сучасні хімічні та фармакологічні дослідження показують, що полісахариди є 

одними із найголовніших біологічно активних з’єднань у грибах. Значної 

популярності в сучасних дослідженнях нині набув напрямок створення на основі 

грибних полісахаридів альтернативних засобів проти онкологічних захворювань [56]. 

Грибні полісахариди демонструють різноманітні напрямки активності. Наприклад, 

полісахариди, виділені із Phellinus linteus володіють гіпоклікемчним ефектом і 

сприяють нормалізації мікрофлори кишківника [72]. Внутрішньоклітинні 

полісахариди Pleurotus eryngii проявляють високу антиоксидантну та 

гепатопротекторну дію [73], а полісахариди, виділені з плодових тіл Coriolus 

versicolor мають імуномодуляторні властивості [74]. Окрім проявів вищезазначених 

активностей грибні полісахариди здатні проявляти й протигрибкову активність. 

Так у роботі [75] досліджували протимікробну та протигрибкову активність 

такого широко розповсюдженого гриба як Flammulina velutipe. Для визначення 

використовували полісахариди гриба, а також залізо-полісахаридний комплекс, який 

був отриманий шляхом нейтралізації розчину із вуглеводами FeCl3. Даний комплекс 

проявляє помірну інгібуючу активність по відношенню до міцеліальних грибів 

Rhizopus та Aspergillus, зони затримки росту 7,99 та 8,0 мм відповідно. Варто 

зазначити, що діаметр зони затримки росту був однаковий після впливу полісахаридів 

та залізо-полісахаридного комплексу.  

Вченими у роботі [76] повідомлялось про активність водорозчинних 

полісахаридів Oudemansiella radica проти Penicillium digitatum. Застосування даних 

сполук зумовлювало морфологічні зміни гіфів мікроміцетів, що призводило до 

збільшення проникності клітинної мембрани та порушувало клітинний метаболізм, 

внаслідок таких змін мікроміцети гинули під впливом полісахаридів O. radica.  
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2.3. Сполуки білкової природи 

У роботі [77] вченими було виділено 46 потенційних протигрибкових білків, які 

поділили на п’ять груп на основі ферментативних механізмів, які можуть брати участь 

у процесі інгібування росту мікроміцетів. Цими групами були хітинази, протеази, 

глюканази, дезоксирибонуклеази та рибонуклеази. Дослідження антифунгальної 

активності здійснювали проти Mycosphaerella fijiensis – збудника чорної сигатоки 

бананів. Результати дослідження суміші ферментів показують інгібування культури 

на 79%, що вказує на наявність різноманітних активних білків і свідчить про 

потенціал даних сполук з метою лікування хвороб бананових культур.  

Про наявність антифунгальної активності грибних сполук білкової природи 

свідчить і робота [78], в якій досліджували протигрибкову активність пептидів, 

виділених із плодових тіл Lentinus squarrosulus. Найбільшу активність проти грибків 

мав пептид з молекулярною масою приблизно 17 кДа за оцінками SDS-PAGE 

(додецилсульфат натрій-поліакриламідний гель електрофорез). Дана сполука 

проявляла значну активність проти дерматофітів роду Trihophyton: T.  mentagrophytes, 

T.rubrum та дріжджів роду Candida: C. tropicalis та C. albicans. 

Значну протигрибкову активність здатні проявляти і лектини – неімунні білки і 

глікопротеїни, які специфічно зв'язуються з вуглеводами на поверхнях клітин і 

викликають їх аглютинацію. У дослідженні [80] здійснювали визначення активності 

лектинів, екстрагованих з плодових тіл Sparassis latifolia. Як тест-культури 

використовували дріжджі роду Candida: С. albicans (в т.ч. антибіотикорезистентні 

штами), C. catenulate, C. glabrata, C. rugosa, та фітопатогени роду Fusarium: F.solani 

та F. oxysporum. Результати досліджень показують, що лектини S. latifolia виявляють 

протигрибкову активність проти дріжджових клітин C. albicans, C. catenulate, C. 

glabrata та C.  rugosa, а також здійснюють порушення механізму гіфоутворення 

грибів F.  oxysporum та F. solani. Висока інгібуюча активність лектинів проти грибків 

і низька токсичність до навколишнього середовища свідчить про те, що лектини є 

перспективним засобом біологічного контролю, у тому числі й для генетично 
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модифікованих рослин, які вражаються фузаріозами. Також варто відмітити нижчу 

мінімальну інгібуючу концентрацію лектинів проти антибіотикостійкого штаму 

C. albicans, на відміну від антимікотика флуконазола, МІК 100 мг/мл та більше 

200 мг/мл відповідно. 

2.4. Інші біологічно активні антифугальні сполуки 

Група вчених у роботі [81] досліджувала антиоксидантні та антимікробні 

властивості метанольного, метиленхлоридного та петролейного ефірів висушених та 

свіжих плодових тіл Lactarius pergamenus. Результати дослідження 

продемонстрували, що антиоксидантна активність екстрактів метиленхлориду 

плодових тіл L. pergamenus забезпечується веллерним діальдегідом, азуленовими 

сесквітерпенами, пеларгонічними альдегідами та амідами олеїнової кислоти. 

Отримані дані важливі для контролю хімічного складу під час виділення 

фармакологічно активних речовин, а також для приготування протигрибкових мазей, 

зокрема. Так, у патенті [7] описано процес створення та властивості мазевої 

композиції для зовнішнього лікування мікозів стоп, що містить діючу лікарську 

речовину, що входить до мазевої основи. Згідно з корисною моделлю, як діючу 

лікарську речовину мазь містить фармакологічно активну субстанцію, одержану з 

плодових тіл грибів базидіоміцетів Lactarius pergamenus, яку вводять у мазеву основу. 

Як активний фармацевтичний інгредієнт використовують метанольний екстракт, 

який обробляють гексаном або петролейним ефіром. В результаті такого оброблення 

екстрагуються речовини, активні проти грибків C. albicans, а також Trichophyton 

rubrum та Trichophyton violaceum, активність даних речовин перевищує активність 

контрольного препарату Ністатину. 

 У дослідженні [82] був здійснений обширний скринінг екстрактів етилацетату 

з міцеліальних культур 41 штамів представників 35 видів базидіоміцетів проти 

аскоміцетів на наявність антифунгальної активності проти Saccaromyces cerevisiae та 

базидіоміцету Ustilago maydis. В ході дослідження було виявлено біоактивну сполуку 

з базидіоміцету Fistulina hepatica, який показав селективну протигрибкову 
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активність. Результат з'ясування структури даної сполуки показав, що це є полієном, 

який було названо фельдином. 

 Наявність активності проти фітопатогенних грибів було виявлено у летких 

органічних сполук, які синтезував Hypsizygus marmoreus. Результати показали, що 

леткі сполуки міцелію та культуральних фільтратів H. marmoreus мали 

протигрибкову активність щодо деяких фітопатогенних грибів. Так міцеліальний ріст 

і проростання конідій Alternaria brassicicola було інгібовано на 60 і 100% відповідно. 

Більш того, леткі сполуки з культурального фільтрату перешкоджають утворенню 

уражень A. brassicicola на відокремлених капустяних листках на 94%. Леткі сполуки 

були виділені з культурального фільтрату H. marmoreus та були ідентифіковані як 2-

метилпропанова кислота та 2,2-диметил-1-(2-гідрокси-1-метилетил) пропіловий ефір. 

Оскільки леткі сполуки, синтезовані H. marmoreus, є продуктами біосинтезу їстівного 

гриба та мають фунгістатичну активність щодо деяких фітопатогенних грибів, то, 

можливим є варіант використання даних сполук як новий засіб для захисту посівів у 

полі та під час зберігання [83]. 

 Наявність летких сполук із фунгіцидною активністю зафіксована і у 

базидіоміцетів роду Russula. Після екстрагування плодових тіл ацетоном та n-

гексаном було отримано сполуки, які далі було ідентифіковано як як ізовелерал, 

сесквітерпеновий діальдегід із скелетом марасмани (рис. 2.4.). Даний компонент був 

виявлений у плодових тілах R. chloroides та R. senecis. та R. af. anthracina, аналіз 

вмісту ізовелералу з використанням очищеного ізовелералу як стандарту показав 

наявність 13 мг/г ізовелералу у R. af. anthracina, 9,5 мг/г у R. chloroides, та 15,1 мг/г в 

R. senecis [84]. 

 

Рис. 2.4. Хімічна структура ізовелералу 
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 Авторами роботи [55] було виявлено цілий ряд сполук базидіоміцету 

Hericium sp., які проявляли активність проти представників родів Candida та 

Cryptococcus. Так, серед виділених сполук були: 5-ацетил-2-(гідроксиметил)-1-(2-

гідроксифеніл) піридин-4 (1Н)–он (1), який  отримав тривіальну назву еринацерин V; 

похідне альдегіду 4-гідроксихромана–4-гідрокси-2,2-диметилхроман-6-карбальдегід 

(2). З’єднання 3-9 були визначені як 4-хлор-3,5-диметоксибензальдегід (3), 2-хлор-

1,3-диметокси-5-метилбензол (4), (4-хлор-3,5-диметоксифеніл) метанол (5), 3,6-біс 

(гідроксиметил) -2-метил-4Н-піран-4-он (6), 4-хлор-3,5-диметоксибензойна кислота 

(7) та 5-гідрокси-6- (1-гідроксиетил) ізобензофуран-1 (3Н) -он (8) [31], еринацин Е (9). 

Активність проти C. albicans та C. neoformans проявляв 4-й компонент, тобто 2-хлор-

1,3-диметокси-5-метилбензол. Хімічна будова вищеописаних сполук наведена на 

рис.2.5.  

 

Рис.2.5. Структури ізольованих сполук Hericium sp. 

 Про наявність значної кількості активних компонентів у базидіоміцетів 

свідчить і дослідження [48], в якому були оцінені фітохімічні властивості та 

антимікробні ефекти екстракту трісового буфера та водних екстрактів сухого міцелію 

гриба Auricularia auricula-judea. Фітохімічний аналіз екстрактів виявив наявність 

вуглеводів (43,15%; 38,30%), білків (23,75%; 23,75%), флавоноїдів (1,20%; 0,80%), 
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алкалоїдів (0,60%; 1,00%), сапонінів (6,00%; 2,40%), танінів (1,65%; 1,57%), ціаніду 

(0,24%; 0,40%), золи (12,40%; 10,40%), ліпідів (6,00%; 6,00%) та клітковини (8,70%; 

6,45%) для тріс-буферного та водного екстрактів відповідно. Особливу цінність 

складають саме екстраговані протеїни, які проявляють високу активність до 

C. albicans та Trichophyton schoenleinii, МІК екстрактів складають 5 мг/мл для 

кожного.  

 Як відомо, базидіоміцети є активними продуцентами таких цінних метаболітів 

як ліпіди та жирні кислоти, однак дані сполуки є корисними не лише як компоненти 

харчових продуктів, але й здатні до прояву протигрибкової активності. У роботі [79] 

досліджували антимікробні властивості ліпідів та жирних кислот базидіоміцету 

Laetiporus sulphurous. В ході дослідження було виявлено, що профіль жирних кислот 

та ліпідний склад залежать від обраних розчинників, наприклад після екстрагування 

n-гексаном екстракт містить значну кількість C15:0, C18:4ω-3 та C22:5ω-3 кислот. 

Тому в залежності від використаного екстракту відрізнявся і вплив на ріст грибків. 

Так мінімальні інгібуючі концентрації n-гексанового екстракту були в межах 1,5-2,0 

мг / мл, а для хлороформового екстракту 3,125-8,0 мг/мл. Фунгіцидні концентрації 

екстрактів н-гексану та хлороформу коливалися в межах від 3,0-5,0 мг / мл до 6,25-

17,0 мг / мл мл відповідно. Найнижче значення МІК було у n-гексанового екстракту 

проти Trichoderma viride і складало 1,5±0,03 мг/мл. У таблиці 2.1 наведені деякі 

приклади біологічно активних сполук базидієвих грибів і спектру їх дії. 

Таблиця 2.1. 

Антифунгальні біологічно активні сполуки базидієвих грибів 

Представник 

базидіоміцетів 

Сполука Спектр дії Джерело 

Lactarius 

pergamenus 

Веллерний діальдегід, 

азуленові сесквітерпени, 

пеларгонічні альдегіди та 

аміди олеїнової кислоти 

Candida albicans, 

Trichophyton rubrum 

та Trichophyton 

violaceum 

[81,7] 

  



34 
 

Закінчення таблиці 2.1. 

Fistulina hepatica Полієн фельдин Saccaromyces 

cerevisiae та Ustilago 

maydis 

[82] 

Hypsizygus 

marmoreus 

2-метилпропанова кислота та 

2,2-диметил-1- (2-гідрокси-1-

метилетил) пропіловий ефір 

Alternaria brassicicola 
 

[83] 

Hericium sp 
 

2-хлор-1,3-диметокси-5-

метилбензол 
Candida albicans, 

Cryptococcus 

neoformans 

[55] 

Auricularia 

auricula-judea 
 

Тріс-буферний та водний 

екстракти білків 
C. albicans та 

Trichophyton 

schoenleinii 

[48] 

Laetiporus 

sulphurous 

Ліпіди та жирні кислоти н-

гексанового та 

хлороформового екстрактів 

Aspergillus fumigatus, 

Aspergillus versicolor, 

Aspergillus ochraceus, 

Trichoderma viride, 

Penicillium 

ochrochloron, 

Penicillium verrucosum 

[80] 

 

Отже, швидке та неспинне зростання резистентності патогенних грибків 

зумовлює здійснювати пошук нових протигрибкових сполук, особливо природного 

походження. Проаналізовані літературні джерела яскраво свідчать про здатність 

базидіоміцетів до продукування значної кількості біоактивних сполук, які мають 

широкий спектр застосування. Такі метаболіти як білки, полісахариди, сполуки 

терпенової природи, жирні кислоти та ліпіди здатні здійснювати фунгіцидний та 

фунгістатичний вплив на ряд грибків, які завдають шкоду різним галузям сільського 

господарства або навіть здоров’ю людей. Проаналізовані наукові праці вітчизняних 

та світових вчених свідчать про значний потенціал базидіоміцетів та їх компонентів 

для створення нових ефективних протигрибкових засобів, особливо з метою 

лікування кандидозів, аспергільозів, дерматомікозів та мукормікозів. Таким чином, 

подальші дослідження антифунгальних властивостей базидієвих грибів є актуальним 

та своєчасним завданням, яке потребує проведення нових експериментальних робіт 

для вирішення цих завданнь.  
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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА ЧАСТИНА 

РОЗДІЛ 3.МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 

Об’єктами дослідження були штами грибів із різних екологічних груп з 

Колекції культур шапинкових грибів Інституту ботаніки ім. М. Г. Холодного НАН 

України (IBK): Coprinellus ephemerus (Bull.) 8, Coprinus comatus (O.F. Müll.) Pers. 

2325, Coprinopsis atramentaria (Bull.) 2336; Crinipellis schevczenkovi Buchalo 31, 

Hericium coralloides (Bull) 2332, Hericium cirrhatum (Pers.) 2393, Hericium erinaceus 

2530, Inonotus obliquus 2026, 2512, 2513, Fomitopsis pinicola (Sw.) P. Karst 2129, 2291, 

Fomitopsis officinalis (Vill.:Fr.) 2498, 2497, 5004, Psathyrella candolleana (Fr.) Maire 

2387, Phallus impudicus L, 7 штамів семи видів роду Pholiota: P.adiposa 2169, P. 

аlnicola 2404, P. аurivella 2605, P. limonella 2335, P. nameko 2154, P. squarrosa 2010, 

P. subochracea 2335. 

Культури грибів зберігали в холодильнику за температури 4±1 °С в пробірках з 

20 см3 сусло-агару (рН 6,5) і періодично пересівали на щільне пивне сусло один раз 

на 10-11 місяців. 

 У роботі використовували такі поживні середовища: 

 1) Сусло-агар (СА) такого складу: пивне сусло (8º Б) – 1л; агар – 20г/л.  

2) Напівсинтетичне глюкозо-пептоно-дріжджове агаризоване середовище 

(ГПДА) такого складу, г/л: глюкоза – 25; пептон – 3; дріжджовий екстракт – 3; KH2PO4 

– 1,0; K2HPO4 – 1,0; MgSO4·7H2O – 0,25; агар – 20.  

3) Напівсинтетичне глюкозо-пептоно-дріжджове рідке середовище (ГПД) 

такого складу, г/л: глюкоза – 25; пептон – 3; дріжджовий екстракт – 3; KH2PO4 – 1,0; 

K2HPO4 – 1,0; MgSO4·7H2O – 0,25.  

4) Агаризоване середовище Чапека з дріжджовим екстрактом (СУА) такого 

складу, г/л: сахароза – 30; NaNO3 – 3; KH2PO4 ·3H2O – 1; MgSO4·7H2O – 0,5; KCl – 0,5;  
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дріжджовий екстракт – 5; FeSO4·7H2O – 0,01; MgSO4·7H2O – 0,5; агар – 20. 

5) Сабуро декстрозний агар такого складу, г/л: глюкоза – 40, пептон – 10, 

агар  –  15.  

6) Рідке Сабуро декстрозне середовище такого складу, г/л: глюкоза – 40, 

пептон  – 10.  

Міцелій грибів із пробірок із СА пересівали в чашки Петрі з ГПДА і інкубували 

за температури 26±1°С до повного обростання всієї площі поживного середовища у 

чашці протягом 7 діб. У фазі активного росту з культури стерильним 

мікробіологічним свердлом у асептичних умовах вирізали міцеліальні диски 

діаметром 5 мм і використовували їх для інокуляції матрасів із рідким поживним 

середовищем (ГПД). Культивування здійснювали протягом 7-28 днів, залежно від 

виду макроміцета, при температурі 26±1°С. 

Отримання екстрактів. 

Екстракти міцеліальної біомаси. 

Вирощену біомасу відділяли від культуральної рідини фільтруванням через 

нейлоновий фільтр. Вологий міцелій висушували до постійної маси при 60°С. Далі 

висушену біомасу подрібнювали та екстрагували за допомогою органічних 

розчинників та води у співвідношенні 1:2 (біомаса:розчинник). Як екстрагенти 

використовували, етанол (70%), етилацетат, ацетонітрил та воду.  

Для отримання водних екстрактів екстракцію проводили гарячою 

дистильованою водою (температура 98°С) упродовж доби. Для запобігання 

бактеріальної контамінації до водного екстракту додавали етиловий спирт 

(концентрація отриманого розчину 30%). При екстрагуванні біомаси Phallus 

impudicus співвідношення вода:біомаса складало 5:1, оскільки біомаса даного 

продуцента імпрегнувала значно більшу кількість води, ніж інші об’єкти.  

Екстрагування біомаси грибів Coprinellus ephemerus, Crinipellis schevczenkovі, 

Coprinus comatus, Coprinopsis atramentaria, Phallus impudicus та Psathyrella 

candolleana здійснювали таким чином: до висушеної та подрібненої біомаси додавали 
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етилацетат та залишали на добу при температурі 4°С. Далі етилацетатну фракцію, 

відділяли від біомаси за допомогою паперового фільтру. Отримані екстракти 

випарювали на роторному випарювачі при температурі 50°С до повного упарювання. 

Після чого використану біомасу просушували при температурі 60°С і проводили 

повторні етапи екстракції ацетонітрилом. 

Екстрагування міцеліальної біомаси представників родів Inonotus, Fomitopsis та 

Hericium здійснювали так: вирощену біомасу відділяли від культуральної рідини 

фільтруванням через нейлоновий фільтр. Вологий міцелій висушували до постійної 

маси при 60°С. Далі висушену біомасу подрібнювали та екстрагували за допомогою 

70%- го розчину спирту у співвідношенні 20 мг біомаси на 1 мл розчинника. Далі 

проводили екстракцію на ультразвуковій бані при температурі 45 °С протягом 30 

хвилин, залишали на 24 год в холодильнику при 4 °С. Після цього фільтрували та 

центрифугували протягом 20 хвилин при G=13500 [85].  

Екстракти культуральної рідини. 

Для отримання екстрактів культуральної рідини грибів Coprinellus ephemerus, 

Crinipellis schevczenkovі, Coprinus comatus, Coprinopsis atramentaria та Psathyrella 

candolleana в пробу вносили етилацетат у співвідношенні 2:1 (культуральна 

рідина:етилацетат), перемішували протягом 30 хвилин, після чого залишали на добу 

при температурі 4°С. Далі етилацетатну фракцію відділяли за допомогою ділильної 

лійки. Отримані екстракти випарювали на роторному випарювачі при температурі 

50°С до повного висихання. Після чого до отриманого осаду додавали етилацетат в 

кількості 1/100 до початкового об’єму проби. Осад, який залишився після 

концентрування етилацетатом, змивали метанолом у кількості 11 мл. 

Визначення антифунгальної активності. 

Визначення протигрибкової активності культуральної рідини базидіоміцетів 

роду Pholiota. 

Визначення активності культуральних рідин  P.adiposa 2169, P. аlnicola 2404, 

P. аurivella 2605, P. limonella 2335, P. nameko 2154, P. squarrosa 2010, P. subochracea 
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2335 здійснювали методом лунок[86]. Для цього в товщі чашки із середовищем СУА, 

з попередньо засіяною тест-культурою за допомогою стерильного мікробіологічного 

свердла робили лунки діаметром 5 мм. Далі в лунки за допомогою стерильної піпетки 

вносили 0,1 мл культуральної рідини досліджуваного макроміцету. Інкубування 

чашок здійснювали протягом 7 діб в термостаті при температурі 26 °С. Далі за 

допомогою лінійки здійснювали вимір зон інгібування. Як тест культури 

використовували Penicillium griseofulvum; Aspergillus niger; Mucor racemosus. 

Визначення антифунгальної активності грибних екстрактів. Після 

концентрування екстрактів здійснювали визначення антифунгальної активності по 

відношенню до мікроміцеліальних культур. Чутливість мікроорганізмів до 

метаболітів базидіоміцетів, екстрагованих з міцелію та культуральних рідин, 

визначали диско-дифузійним методом. Для цього попередньо простерилізовані диски 

(діаметром 5 мм) з фільтрувального паперу змочували у випробовуваних екстрактах, 

просушували та накладали на поверхню поживного середовища (СУА) з попередньо 

засіяною тест-культурою.  

При визначенні чутливості диско-дифузійним методом використовували 

інокулюм досліджуваних тест-культур у концентрації приблизно 1,5х105 клітин/мл, 

концентрацію визначали методом порівняння зі стандартними зразками каламутності 

визначених тест-культур. Інокулюм використовували протягом 15 хвилин після 

приготування. Далі в чашки Петрі із середовищем СУА вносили піпет-дозатором по 

1 мл тест-культури, розподіляли по всій поверхні агаризованого середовища за 

допомогою стерильного шпателя Дригальского і далі поміщали диски із екстрактами 

грибів. На одну чашку поміщали 4 диски. Як тест-системи використовували чисті 

культури Penicillum polonicum, Aspergillus niger, Mucor racemosus. Далі чашки 

поміщали в термостат при температурі 26 °С на 7 днів. Після чого візуально 

оцінювали зону затримки росту тест-культури довкола диску та зміну морфолого-

культуральних ознак тест-культур. У випадку зміни морфолого-культуральних ознак 

тест-культур, порівняно із контрольним зразком проводили повторний дослід із 
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розміщенням одного диску на чашку Петрі. Як контроль використовували чашки 

засіяні лише тест-культурою.  

Визначення мінімальних фунгіцидних та фунгістатичних концентрацій 

Мінімальні інгібуючі концентрації (MIК) етилових екстрактів I. obliquus 2513, 

F. pinicola 2291 та 2129, F. officinalis 2498 проти досліджуваних організмів визначали 

за допомогою методу розведення рідкого середовища Сабуро [87]. Суспензію спор 

тест-культури готували на стерильній водопровідній воді, концентрацію 

колонієутворюючих одиниць в 1 мл суспензії визначали стандартним методом за 

допомогою камери Горяєва. Конідії обережно збирали бактеріологічною петлею з 

поверхні та вносили у воду, ретельно перемішуючи, аби «розбити» ланцюжки 

конідій. Перед кожним відбором суспензії для підрахунку спор її ретельно 

перемішували, оскільки спори швидко осідають на дно пробірки. Кожну пробірку 

заповнювали 1 мл поживного середовища, далі здійснювали внесення 1 мл екстрактів 

з відповідними концентраціями (концентрації для кожного з екстрактів наведено в 

таблиці 3.1), після чого додавали 0,5 мл інокулюму (концентрація спор мікроміцетів 

роду Aspergillus 1×106 КУО/мл) [88]. Після чого пробірки інкубували при температурі 

26ºС протягом 48 год. MIК визначали як найнижчу концентрацію, при якій не 

спостерігали ріст тест-культури.  

Мінімальну фунгістатичну концентрацію (МФК) визначали як найнижчу 

концентрацію, при якій спостерігали затримку спороношення тест-культур. Для 

відзначення затримки спороношення культури залишали на інкубування протягом 7 

діб [89]. У якості контролю використовували пробірки із поживним середовищем, 

спиртом та тест-культурою. [90]. 
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Таблиця 3.1. 

 Концентрація екстрактів у пробірках для визначення мінімальних фунгіцидних 

концентрацій методом серійних розведень 

Базидіоміцет Штам Доба 

культивування 

Концентрації, мкг/мл 

1 2 3 4 5 6 7 

Fomitopsis 

pinicola 

2129 28  120 62 31 15 8 4 2 

2291 14 2930 1465 733 366,3 183 92 46 

Inonotus 

obliquus 

2513 21 3770 1885 943 471 236 118 59 

28 7070 3535 1768 884 441,9 221 111 

Fomitopsis 

officinalis  

2498 28 360 180 90 45 23 11 6 

 

Визначення загального вмісту фенольних сполук 

Загальний вміст фенольних сполук отриманих водно-спиртових екстрактів 

міцелію визначали за допомогою реагенту Фоліна-Чокальте згідно з методикою 

Донкор [91]. Суть методу Фоліна-Чокальте полягає у хімічному відновленні реагенту 

(суміш оксидів вольфраму та молібдену) під впливом фенолів. Продукція 

відновлення оксиду металів має синє забарвлення, з широким спектром поглинання 

та максимумом при 765 нм. Інтенсивність оптичної густини розчину пропорційна 

концентрації фенолів [92]. 

Для проведення дослідження аліквоту екстракту в кількості 0,5 мл змішували з 

0,5 мл реагенту Фоліна-Чокальте. Отриману суміш інкубували протягом 3 хв при 

кімнатній температурі, після чого додавали 10 мл розчину карбонату натрію 

(концентрація 75 г/л) і 5 мл дистильованої води, перемішували та інкубували 

протягом 1 год при кімнатній температурі в захищеному від потрапляння світла місці. 

Після інкубування вимірювали поглинання отриманого розчину при 750 нм за 

допомогою УФ-спектрофотометра. Для визначення концентрації фенолів у 

досліджуваних зразках будували калібрувальний графік за розчином тимолу із 
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відомими концентраціями. Загальний вміст фенольних сполук виражали у мг 

еквівалентів тимолу/г [93]. 

Визначення антиоксидатної активності 

Визначення активності знешкодження вільних радикалів здійснювали з 

використанням 1,1-дифеніл-2-пікрилгідразилу (DPPH реагент) за методом 

Ельфахірі[94]. 1,1-дифеніл-2-пікрилгідразил (DPPH) є стабільним вільним 

радикалом, метод заснований на відновленні реагенту DPPH під впливом 

антиоксиданту. Отримуючи водень від відповідного донора, його розчини змінює 

характерний глибокий фіолетовий колір на жовтий (λmax 515–517 нм), відповідно 

чим вища антиоксидантна активність екстрактів, тим меншою буде інтенсивність 

фіолетово-синього кольору [95, 96].  

Для здійснення аналізу в скляні пробірки додавали 800 мкл реагенту DPPH (0,1 

мМ DPPH, розчиненого в 95% метанолі) та 200 мкл водно-спиртового екстракту 

міцелію. Зразки інтенсивно струшували та інкубували при кімнатній температурі в 

темному місці протягом 30 хв. Паралельно готували контрольну пробу – розчин 

DPPH з 95% метанолом для того, щоб виміряти інтенсивність забарвлення самого 

розчину без екстрактів. Розчином порівняння був 95 % метанол. Поглинання зразками 

світла вимірювали на спектрофотометрі при довжині хвилі 517 нм. Відсоток 

активності знешкодження  вільних радикалів знаходили за формулою: 

𝑆(%) =
𝑃𝑐 − 𝑃𝑠
𝑃𝑐

∙ 100%, 

де S активність знешкодження вільних радикалів, Pc – поглинання світла 

контрольним зразком, Ps – поглинання світла досліджуваним зразком. 
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РОЗДІЛ 4. РЕЗУЛЬТАТИ ТА ОБГОВОРЕННЯ 

Отримання екстрактів міцеліальної біомаси 

В результаті екстрагування біомаси було отримано такі екстракти: 

Етилацетатні, ацетонітрильні, водні екстракти біомаси таких грибів: Coprinellus 

ephemerus, Coprinus comatus, Coprinopsis atramentaria, Crinipellis schevczenkovi, 

Psathyrella candolleana, Phallus impudicus.  

Етилові екстракти біомаси таких грибів після культивування протягом 14, 21 та 

28 днів: Hericium coralloides (міцелій та плодові тіла), Hericium cirrhatum, Hericium 

erinaceus, Inonotus obliquus (14, 21, 28 та 60 днів культивування), Inonotus officinalis, 

Fomitopsis pinicola, Fomitopsis officinalis, Phallus impudicus. 

Отримання екстрактів культуральної рідини 

В результаті екстрагування культуральної рідини було отримано етилацетатні 

та метанольні екстракти культуральної рідини таких грибів: Coprinellus ephemerus, 

Coprinus comatus, Coprinopsis atramentaria, Crinipellis schevczenkovi, Psathyrella 

candolleana, Phallus impudicus. 

Загалом у дослідженнях було отримано і використано 60 екстрактів. 

Визначення антифунгальної активності культуральної рідини 

Значну антифунгальну активність культуральної рідини було відмічено для P. 

adiposa 2169 у випадку всіх трьох використовуваних видів мікроміцетів. Зони 

інгібування становили для Aspergillus niger 44 мм, для Penicillium griseofulvum 35 мм 

та для Mucor racemosus. 57 мм (рис. 4.1). 

Цілком ймовірно, що протигрибкова активність культуральної рідини грибів 

даного роду може бути зумовлена сесквітерпеноїдами, які даний організм продукує. 

Раніше у роботі [71] повідомлялось, що саме сполуки терпеноїдної природи 

(фоліотіни А-Е) проявляють антагоністичну активність проти Aspergillus niger. 
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Рис. 4.1. Визначення антифунгальної активності культуральної рідини P. adiposa 

2169 по відношенню до тест-культур: 1) P. griseofulvum; 2)A. niger;3)M. racemosus 

Визначення антифунгальної активності грибних екстрактів проти 

Penicillum polonicum 

 Результати досліджень свідчать про відсутність протигрибкової активності 

кожного із аналізованих екстрактів проти Penicillum polonicum. Використання 

екстрактів не зумовлювало й зміни морфолого-культуральних ознак мікроміцету.  

 Отримані результати свідчать лише про відсутність прояву активності 

досліджених нами екстрактів, однак ніяк не свідчать про повну відсутність у 

базидіоміцетів активності проти Penicillum polonicum. Адже раніше вченими у роботі 

[72] повідомлялось про активність водорозчинних полісахаридів Oudemansiella radica 

проти Penicillium digitatum. Застосування даних сполук зумовлювало морфологічні 

зміни гіфів мікроміцетів, що призводило до збільшення проникності клітинної 

мембрани та порушувало клітинний метаболізм, внаслідок таких змін мікроміцети 

гинули під впливом полісахаридів O. radica.  

Визначення антифунгальної активності грибних екстрактів проти Mucor 

racemosus 

 Результати дослідження антифунгальної активності екстрактів базидіальних 

грибів до Mucor racemosus показали, що жоден із досліджуваних екстрактів не 

пригнічував ріст даного мікроміцету, зони інгібування росту відсутні. Також було 

встановлено, що використання екстрактів Hericium cirrhatum, Hericium coralloides, 

Fomitopsis pinicola, Fomitopsis officinalis, Inonotus obliquus зумовлює посилене 

спороношення культури, порівняно із контрольним зразком (рис.  4.2). 
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Рис.4.2. Вплив грибних екстрактів на Mucor racemosus. 3) Екстракт плодових тіл 

Hericium coralloides,1) Hericium cirrhatum, 2,4) – Hericium erinaceus, 5,6,8) Inonotus 

obliquus 2513, 7) Fomitopsis pinicola,9) Fomitopsis officinalis, 

10- 12)  Inonotus  obliquus  2512 

 Раніше вченими Wittstein та іншими повідомлялось про слабку активність 

Hericium coralloides проти Mucor racemosus [42]. Дослідження антифунгальної 

активності методом подвійних культур 30 видів макроміцетів, серед яких є спільні 

штами для нашого дослідження, також показують на низьку активність або її повну 

відсутність [38]. 

Визначення антифунгальної активності грибних екстрактів проти 

мікроміцетів роду Aspergillus  

Визначення антифунгальної активності грибних екстрактів проти 

Aspergillus niger 

При визначенні антифунгальної активності до тест-мікроорганізмів, 

встановлено, що значну чутливість до грибних метаболітів проявляє культура 

A.  niger, незважаючи на відсутність зон інгібування, на чашках яскраво 

спостерігається пригнічення спороношення культури мікроміцету, що було 
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підтверджено під час дослідження на світловому мікроскопі. На рис. 4.3 зображено 

вплив екстрактів базидіоміцетів на 14-ту добу інкубування культури A. niger. 

 

Рис. 4.3. Вплив екстрактів базидіоміцетів на A. niger. 1)  Inonotus obliquus 2513 

(21 доба культивування), 2) Inonotus obliquus 2513 (28 доба культивування), 3) 

Fomitopsis pinicola 2291 (14 доба культивування), 4) Fomitopsis officinalis 2498 (21 

доба культивування), 5) Inonotus officinalis 2498 (28 доба культивування) ,6) Inonotus 

obliquus 2513, 7) Контроль, 8) Fomitopsis pinicola 2129, 9) Fomitopsis officinalis 2498 

(14 доба культивування)  

Отже, серед досліджених екстрактів варто відзначити етилові екстракти 

біомаси Inonotus obliquus 2513 (28 доба культивування), Fomitopsis pinicola 2291 (14 

доба культивування), Inonotus officinalis 2498 (28 доба культивування), Inonotus 

obliquus 2513 (14 доба культивування), Fomitopsis pinicola 2129 (28 доба 

культивування). Використання екстрактів даних видів грибів зумовило пригнічення 

спороношення мікроміцеліальної культури, про що яскраво свідчить зміна 

культуральних ознак тест-культур і підтверджують результати світлової мікроскопії.  

Варто зазначити, що відмінності результатів між екстрактами однакових 

штамів можуть бути пов’язані із тривалістю їх культивування. Тому деякі дослідники 

вважають необхідним тривале культивування вищих базидіальних грибів для 

утворення антибіотиків [38]. Згідно літературних даних, біосинтетична здатність 
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макроміцетів до продукування антимікробних речовин може бути пов’язана із 

накопиченням в процесі їх росту органічних кислот, тритерпеноїдів, стероїдів, що 

пояснює вищу активність екстрактів, отриманих після 21-ї доби культивування [97].  

Визначення антифунгальної активності грибних екстрактів проти 

Aspergillus fumigatus 

Результати досліджень із визначення протигрибкової активності екстрактів 

базидіоміцетів на Aspergillus fumigatus показують, що даний мікроміцет виявив 

незначну чутливість лише до метанольного екстракту культуральної рідини 

Coprinellus ephemerus, до решти екстрактів дана тест-культура виявила 

резистентність (рис. 4.4).  

 

Рис. 4.4. Вплив екстрактів базидіоміцетів на A. fumigatus. 1)метанольний екстракт 

культуральної рідини Coprinellus ephemerus, 2) етилацетатний екстракт біомаси 

Phallus impudicus, 3) водний екстракт біомаси P. impudicus, 4)ацетонітрильний 

екстракт біомаси P. impudicus 

Варто зазначити, що у сучасній літературі відсутня інформація про 

антифунгальну активність базидіоміцету Coprinellus ephemerus. Незважаючи на 

відсутність прояву активності інших представників цього роду у нашому 

дослідженні, експериментальні роботи зарубіжних вчених вказують на високий 

протигрибковий потенціал базидієвих грибів роду Coprinus. Наприклад, 

антифунгальна активність екстракту міцелію Coprinus comatus проти Penicillium 
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ochrochloron вища, ніж активність відомого антимікотика кетоконазола, МІК 

становлять 0,2 і 2,5 мг/мл відповідно [37]. 

Раніше у роботі [98] повідомлялось про високу антифунгальну активність 

Fomitopsis pinicola та представника роду Inonotus – I. hispidus до мікроміцетів родів 

Aspergillus та Penicillium. Так, мінімальна інгібуюча концентрація етилацетатного та 

метанольного екстрактів Fomitopsis pinicola для Aspergillus fumigatus та Penicillium 

chrysogenum становить 3,2 мг/мкл, екстрактів Inonotus hispidus для цих же 

мікроміцетів складає 6,4 мг/мкл.  

Визначення антифунгальної активності грибних екстрактів проти 

Aspergillus flavus  

При визначенні антифунгальної активності до тест-мікроорганізмів, 

встановлено наявність чутливості до грибних метаболітів культури A. flavus, 

незважаючи на відсутність зон інгібування, на чашках яскраво спостерігається 

пригнічення спороношення культури мікроміцету. На рис. 4.5 зображено порівняння 

росту мікроміцету під впливом екстракту біомаси Inonotus obliquus 2513, 

культивованої протягом 28 діб та контрольного зразку без внесення екстракту.  

 

Рис.4.5. Зміна культуральних ознак Aspergillus flavus: А – екстракт Inonotus 

obliquus 2513 (28 діб), B – контроль  

 Отримані результати є дуже важливими і цінними, оскільки Aspergillus flavus є 

основним продуцентом афлатоксинів, які є небезпечними мікотоксинами 
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продовольчих продуктів і мають мутагенні, канцерогенні та тератогенні 

властивості  [99]. 

 Результати проведеної світлової мікроскопії (рис 3.6.) підтверджують затримку 

спороношення. Варто відмітити, морфологію міцелію – на конідієносцях 

демеланізованої культури майже відсутні конідії, порівняно із контрольним зразком. 

Меланін відіграє життєво важливу роль у вірулентності грибів, захищаючи 

мікроміцети від широкого спектру токсинів та забезпечуючи їм виживання в 

екстримальних умовах. Відповідно, руйнування такого захисту (демеланізація) є 

механізмом пригнічення росту патогенних грибків роду Aspergillus [100]. 

 

Рис.4.6. Зміна морфологічних ознак Aspergillus flavus: А – екстракт Inonotus 

obliquus 2513 (28 діб), B – контроль 

Визначення антифунгальної активності грибних екстрактів проти 

Aspergillus nidulans  

 Результати визначення антифунгальної активності грибних екстрактів проти 

Aspergillus nidulans, показали, що серед досліджених екстрактів здатність до 

пригнічення спороношення мають спиртові екстракти біомаси Inonotus obliquus 2513 

(культивовані протягом 28 діб та 21 доби) та Fomitopsis pinicola 2291 (14 діб 

культивування). На рис. 4.7 зображено затримку спороношення даного мікроміцету 

на 25 добу інкубування. 
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Рис. 4.7. Зміна культуральних ознак Aspergillus nidulans: А – екстракт Inonotus 

obliquus 2513 (28 діб), B – контроль, C – Inonotus obliquus 2513 (21 діб), Fomitopsis 

pinicola 2291 (14 діб) 

 Хоча в літературі відсутня інформація про інгібування росту Aspergillus 

nidulans дослідженими нами видами грибів, однак є дослідження про антифунгальну 

активність синтезованих грибами речовин проти даного мікроміцету. Наприклад, 

лаетипорові кислоти, продуцентами яких є гриби роду Laetiporus, виявляють 

виражену протигрибкову дію на протопластах Aspergillus niger та суттєво знижують 

їх життєздатність [101].  

Також було виявлено, що мелеоліди, які являють структурно різноманітну 

групу полікетид-сесквітерпенових гібридів, синтезованих грибом Armillaria mellea 

також інгібують ріст A. nidulans. Було встановлено, що механізм пригнічення росту 

мікроміцету даними сполуками полягає в пригніченні біосинтезу білків [102]. Отже, 

для встановлення природи речовин, які інгібують спороношення та з’ясування 

механізмів їх дії необхідно провести подальші дослідження. 

Отже, можна зробити висновок, що жоден із досліджених екстрактів 

C.  comatus, C. atramentaria, C. schevczenkovi, P. candolleana, P. impudicus, F.  officinalis, 

H. coralloides, H. cirrhatum, H. erinaceus не володіють фунгіцидною активністю до 

тест-культур. Наявність слабкої фунгістатичної активності до культури A. fumigatus 
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була відмічена для метанольного екстракту культуральної рідини C. ephemerus. 

Значно вищу активність проявили екстракти культуральної рідини I. obliquus, F. 

pinicola, I. officinalis на культури грибів роду Aspergillus, що свідчить про 

антифунгальний потенціал даних сполук, що потребує подальших 

експериментальних робіт для визначення механізмів пригнічення спороношення. В 

результаті дослідження було встановлено, що високий прояв протигрибкової 

активності було відмчено і для культуральної рідини P. adiposa  2169, викорстання 

якої зумовлювало значне пригнічення росту культур A. niger, P. griseofulvum та M. 

racemosus. Таким чином, наше дослідження підтверджує наявність проявів 

антифунгальної активності у представників базидієвих грибів, і потребує проведення 

досліджень з метою виділення із міцелію та культуральної рідини протигрибкових 

субстанцій.  

Результати визначення мінімальної фунгіцидної концентрації проти грибів роду 

Aspergillus  

 Оскільки в ході виконання експериментальної роботи було відмічено вплив 

екстрактів базидіоміцетів родів Inonotus та Fomitopsis на розвиток культури грибів 

роду Aspergillus, визначення мінімальних інгібуючих концентрацій проводили саме 

для представників даного роду. Отримані результати вказують на те, що найвищу 

активність має Fomitopsis pinicola 2129 (28 діб), значення мінімальної інгібуючої 

концентрації для A. niger та A. nidulans становлять 61 мкг/мл, а для A. fumigatus – 31 

мкг/мл. Варто зазначити, що інгібування росту культур грибів роду Aspergillus 

спиртом спостерігалось лише у першій пробірці, тоді як у випадку з екстрактами – у 

3-4 пробірках, що свідчить про антифунгальну активність саме екстрагованих із 

біомаси речовин, а не екстрагенту. Результати визначення МІК наведено у таблиці 

4.1. 
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Таблиця 4.1. 

Антифунгальна активність водно-спиртових екстрактів базидієвих грибів 

                 Тест-культура 

 

 

Екстракт 

Aspergillus niger Aspergillus flavus Aspergillus 

fumigatus 

МІК, 

мкг/мл 

МФК*, 

мкг/мл 

МІК, 

мкг/мл 

МФК, 

мкг/мл 

МІК, 

мкг/мл 

МФК, 

мкг/мл 

Fomitopsis pinicola 2129 (28 діб) 62 31 62 31 31 15 

Fomitopsis pinicola 2291 (14 діб) - - - - 1465 733 

Inonotus obliquus 2513 (21 діб) 1885 471 1885 943 1885 943 

Inonotus obliquus 2513 (28 діб) 3535 884 3535 1768 3535 1768 

Fomitopsis officinalis 2498 180 90 180 90 - - 

*МФК – мінімальна фунгістатична концентрація – концентрація, при якій 

відзначали затримку спороношення культури 

Незважаючи на те, що у нашому дослідженні більшість екстрактів мають дуже 

високі мінімальні інгібуючі концентрації, що вказує на низьку антифунгальну 

активність, деякі дослідження закордонних вчених все ж таки вказують на наявність 

доволі потужної активності. Наприклад, мінімальні інгібуючі концентрації 

етилацетатних та метилових екстрактів плодових тіл Fomitopsis pinicola та Inonotus 

hispidus для A. fumigatus були 3,2 та 6,4 мг/мл відповідно [98].  

 Однак деякі дослідження мають схожі з нашим результати, наприклад етиловий 

екстракт біомаси Fomitopsis pinicola мав значення МІК для A. fumigatus та A. flavus 

500 та 1000 мкг / мл [103]. Отже, досліджені нами екстракти майже не інгібують ріст 

культури, однак отримані результати підтверджують необхідність подальшого 

дослідження властивостей екстрактів.  

Визначення загального вмісту фенольних сполук та антиоксидантної 

активності 

 Антиоксиданти – це сполуки, які інгібують або затримують окислення інших 

молекул, пригнічуючи ініціювання або поширення окислювальних ланцюгових 

реакцій. Майже всі організми добре захищені від пошкодження вільними радикалами 
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ферментами (супероксиддисмутазою, каталазою, пероксидазою) або сполуками, 

такими як аскорбінова кислота, токоферол та глутатіон. Варто зазначити, що хоча 

живі організми мають антиоксидантну систему захисту та відновлення, цих систем 

недостатньо для запобігання пошкодження повністю. Наявність різних окислювачів 

(радіація, отруєння та інші) порушує баланс між системою окислювального стресу та 

антиоксидантної активності, сприяючи розвитку багатьох захворювань, таких як рак, 

атеросклероз, серцево-судинні патології, інфекції та ін. Оскільки антиоксиданти є 

агентами, які пригнічують реакції окисного стресу, тим самим запобігаючи або 

зменшуючи окислювальне пошкодження тканин, передбачалося, що антиоксидантні 

добавки або продукти, що містять антиоксиданти можуть бути використані, щоб 

допомогти організму людини зменшити окислювальну шкоду [105]. Гриби зазвичай 

містять широкий спектр молекул, які запобігають дії вільних радикалів. Серед них 

феноли (токоферол, фенолові кислоти, флавоноїди), терпеноїди, стероїди тощо [104]. 

Фенольні кислоти окрім антиоксидантної активності, володіють і досить 

потужною протигрибковою активністю, про що свідчать роботи закордонних вчених. 

Наприклад, фенолові кислоти, які були синтезовані із базидіоміцету Ganoderma 

lucidum мають високу антифунгальну активність. Виділені сполуки: п-

гідроксибензойна та корична кислоти проявили свою активність проти ряду 

мікроміцетів, серед яких A. fumigatus та A. niger, мінімальна фунгіцидна концентрація 

для яких була в межах 0,1-4,5 мг/мл [106]. 

Результати проведеного нами визначення загального вмісту фенольних сполук 

етилових екстрактів з використанням регенту Фоліна-Чокальте показали, що вміст 

фенолів перебуває в межі 0,16-0,28 мг еквівалентів тимолу/г. Варто відмітити, що 

найнижча кількість фенолів була у Fomitopsis pinicola 2291, культивованого протягом 

14 діб. Цей же штам мав найнижчу активність знешкодження вільних радикалів, що 

підтверджує літературні дані про кореляцію між кількістю фенолів та 

антиоксидантної активності. 
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 Результати визначення загального вмісту фенольних сполук та 

антиоксидантної активності наведено в таблиці 4.2. 

Таблиця 4.2 

Загальний вміст фенольних сполук та активність знешкодження вільних радикалів 

грибних екстрактів 

Базидіоміцет Концентрація 

сухих речовин 

в екстракті, 

мг/мл 

Загальний вміст 

фенольних сполук, 

мг еквівалентів 

тимолу/г 

Активність 

знешкодження 

вільних 

радикалів, % 

Fomitopsis pinicola 2129 (28 діб) 0,37 0,27 86,2 

Fomitopsis pinicola 2291 (14 діб) 8,8 0,16 76,2 

Inonotus obliquus 2513 (21 діб) 11,3 0,27 91,38 

Inonotus obliquus 2513 (28 діб) 21,2 0,28 82,27 

Fomitopsis officinalis 2498 (28 діб) 10,8 0,26 90,2 

 Отже, отримані результати розширюють знання про властивості базидіоміцетів 

та їх екстрактів та свідчать про високу антиоксидантну активність усіх досліджених 

екстрактів. Отримані результати узгоджуються з роботами закордонних вчених і 

підтверджують перспективу використання базидіоміцетів як об’єктів біотехнології, в 

тому числі як антимікотиків та антиоксидантів. 
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ВИСНОВКИ 

1. Проаналізовані сучасні наукові праці вітчизняних та світових вчених свідчать 

про значний потенціал базидіоміцетів та їх компонентів у напрямку створення 

нових ефективних протигрибкових засобів, особливо з метою лікування 

кандидозів, аспергільозів та мукормікозів. 

2. У результаті експериментальних досліджень було встановлено, що 

культуральна рідина Pholiota adiposa 2169 володіє яскраво вираженою 

антифунгальною дією, зони інгібування росту становили для Aspergillus niger 

44 мм, для Penicillium griseofulvum 35 мм та для Mucor racemosus 57  мм. Така 

активність може бути зумовлена синтезом сполук терпенової природи, які й 

пригнічують ріст мікроміцетів.  

3. Найбільшу антифунгальну активність, яка проявлялась у демеланізації та 

пригніченні спороношення культур Aspergillus niger, Aspergillus flavus та 

Aspergillus nidulans, спричиняли етилові екстракти культуральної рідини 

Inonotus obliquus 2513 (28 доба культивування), Fomitopsis pinicola 2291 

(14 доба культивування), Inonotus officinalis 2498 (28 доба культивування), 

Inonotus obliquus 2513 (14 доба культивування) та Fomitopsis pinicola 2129 (28 

доба культивування). Отже, розчинність антимікробних з’єднань та їх дифузія 

найкраща в етиловому спирті.  

4. Серед 60 досліджених екстрактів дуже слабку антифунгальну активність проти 

Aspergillus fumigatus спричиняв лише метанольний екстракт культуральної 

рідини Coprinellus ephemerus. 

5. На ріст і розвиток Penicillum polonicum екстракти базидієвих грибів не чинили 

ні фунгіцидної, ні фунгістатичної дії.  

6.  Результати визначення антифунгальної активності грибних екстрактів проти 

Mucor racemosus свідчать про відсутність протигрибкової дії грибних 

екстрактів, однак варто відмітити, що екстракти Hericium cirrhatum, Hericium 
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coralloides, Fomitopsis pinicola, Fomitopsis officinalis, Inonotus obliquus 

зумовлювали посилення спороношення мікроміцету, порівняно із контрольним 

зразком. 

7. При визначенні мінімальних інгібуючих концентрацій найнижчі їх значення 

було отримано при використанні екстракту Fomitopsis pinicola 2129 (28 діб), 

МІК для A. niger та A. nidulans становлять 61 мкг/мл, а для A. fumigatus – 

3 мкг/мл та при використанні екстракту Fomitopsis officinalis 2498 – МІК для 

A. niger та A. flavus 180 мг/ мл. 

8. Загальний вміст фенольних сполук було визначено з використанням реагенту 

Фоліна-Чокальте, вміст фенолів у екстрактах перебуває в межі 0,16-0,28 мг 

еквівалентів тимолу/г. 

9. Знешкодження вільних радикалів дослідженими екстрактами варіюється в 

межах від 76,2 до 91,38%, що свідчить про потужну антиоксиданту здатність 

усіх досліджених базидіоміцетів. 

10. Таким чином результати теоретичних та експериментальних напрацювань 

свідчать про безумовну цінність базидіоміцетів та їх метаболітів, а також 

вказують на перспективу їх використання у промисловій та фармацевтичній 

біотехнологіях. 
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