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Для анализа повреждения генетического материала применяется метод ДНК-комет, используемый 
для оценки разрушения ДНК в отдельных клетках. Данный метод позволяет обнаружить поврежде-
ния ДНК, вызванные различными факторами, такими как канцерогены, радиация и окислительный 
стресс. Целью данного исследования была оценка протекторных свойств трутовых грибов при их 
совместном применении с противоопухолевым препаратом этопозид. Исследование проводили на мо-
дельном объекте D. melanogaster. Личинок лабораторной линии Canton-S культивировали на субстра-
тах с внесением экстрактов трутовых грибов (F. pinicola, F. fomentarius и G. applanatum) с концент-
рацией в среде 0,5% отдельно или совместно с этопозидом (0,04%). В ходе работы определили, что 
экстракты F. pinicola и F. fomentarius не проявляют протекторных свойств (усиливают действие цито-
токсика). Экстракт G. applanatum проявляет протекторные свойства в отношении повреждения ДНК.
Полученные данные открывают перспективы для разработки новых подходов к снижению побоч-
ных эффектов химиотерапии и повышению её эффективности.
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The comet assay method is used to assess DNA damage at the level of individual cells under the action of various 
factors, such as carcinogens, radiation and oxidative stress. In this study, we set out to evaluate the protective prop-
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erties of polypore fungus extracts when combined with etoposide, an antitumor drug. The study was conducted 
using D. melanogaster as a model object. Larvae of the Canton-S laboratory strain were cultured on substrates 
with polypore fungus extracts (F. pinicola, F. fomentarius, and G. applanatum), both separately (a medium con-
centration of 0.5%) and in combination with etoposide (0.04%). The extracts of F. pinicola and F. fomentarius did 
not exhibit protective properties by enhancing the effect of the drug. Conversely, G. applanatum extract exhibited 
protective properties against DNA damage. The data obtained are promising for the development of new ap-
proaches to reducing the side effects of chemotherapy and increasing its effectiveness. 
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Введение
Нестабильность генома может быть об-

условлена действием различных химиче-
ских веществ, излучением, в т.ч. многие 
противоопухолевые препараты приводят 
к избыточному повреждению генетическо-
го материала. Несмотря на то что основным 
действием цитотоксических лекарствен-
ных препаратов является клеточная гибель, 
в большинстве случаев они приводят 
к повреждению хромосом и фрагментации 
ДНК [8]. Показано, что ингибитор топои-
зомеразы II — этопозид при концентрации 
10–100 мг/кг способствует повышению 
уровня повреждения ДНК в костном моз-
ге у мышей и демонстрирует цитотоксич-
ность, при снижении дозы до 0,1–1 мг/кг 
цитотоксические проявления не наблюдали, 
тогда как генотоксические оставались [7]. 
Наличие высокого генотоксического потен-
циала этопозида и применение его в тера-
певтических целях приводит к активному 
поиску протекторов. Природное сырье 
может обладать антигенотоксическим по-
тенциалом. Например, полифенол из пло-
дов манго — мангиферин — тестировали 
в качестве протектора для мезенхимальных 
стволовых клеток от избыточного повре-
ждения ДНК, вызванного этопозидом [4].

Трутовые грибы являются перспектив-
ным природным сырьем с антимутаген-
ным и антигенотоксическим потенциалом 
[1]. При оценке биомедицинских свойств 
для Fomes fomentarius выявлено цито-
токсическое действие в отношении куль-
туры раковых клеток MDA-MB-231 [2]. 
В тесте Эймса определены антимутаген-
ные свойства также для F. fomentarius [6]. 
Но данное сырье в зависимости от концен-
трации может приводить и к негативным 
нейротоксическим проявлениям: как по-
казано на культуре клеток SH-SY5Y, ис-
пользование концентрации меланинов 
экстракта выше 40 мкг/мл приводит к вы-
раженной нейротоксической реакции [5]. 
Еще два представителя трутовых гри-
бов — Fomitopsis pinicola и Ganoderma 
applanatum  — проявляют цитопротектор-
ные свойства благодаря β-галактозидазе 
[3]. Для F. pinicola в экспериментах in vitro 
обнаруживается цитотоксическое действие 
уже при концентрации 40 мкг/мл [9].

Цель работы — оценить изменение ге-
нотоксических свойств этопозида при сов-
местном применении с трутовыми грибами: 
Fomitopsis pinicola, Ganoderma applanatum 
и Fomes fomentarius на примере модель-
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ного генетического объекта Drosophila 
melanogaster.

Материалы и методы
Сбор, сушку и приготовление экстракта 

из плодовых тел трех видов трутовых гри-
бов производили согласно указанной ме-
тодике [1]. Экстракты вносили в питатель-
ную среду для культивирования дрозофил 
0,5% концентрации. Противоопухолевый 
препарат этопозид (Этопозид-ЛЕНС, 
«Верофарм») вносили в концентрации 
0,04% для усиления генотоксических про-
явлений.

Личинок содержали на питательной сре-
де с внесением дистиллированной воды, 
этопозида 0,04%, экстракта Fomitopsis 
pinicola, Ganoderma applanatum или Fomes 
fomentarius (0,5%). Они были распределе-

ны в три экспериментальные группы, куль-
тивируемые при совместном добавлении 
цитотоксика и экстракта каждого из труто-
вых грибов.

Метод ДНК-комет включал в себя го-
могенизацию биоматериала, этап лизиса, 
электрофореза, окрашивания бромистым 
этидием и микроскопирование. Согласно 
полученным фотографиям производили 
ранжирование типов повреждения ДНК 
в различных экспериментальных группах 
и вычисляли Индекс ДНК-комет (ИДК) 
(рис. 1).

Результаты и их обсуждение
Все три вида трутовых грибов характери-

зуются отсутствием генотоксических про-
явлений. Тогда как, согласно полученным 
данным, при совместном использовании  

Рис. 1. Типы повреждений ДНК (ранги от 0 до 4).
Fig. 1. Types of DNA damage (ranks from 0 to 4).

Рис. 2. Индекс ДНК-комет в различных экспериментальных группах D. melanogaster (* — отличия от  контроль-
ной выборки при p≤0,05).
Fig. 2. DNA comet indices in different experimental groups of D. melanogaster (*—differences from the control 
at p≤0.05).
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с противоопухолевым препаратом выявили 
разнонаправленное действие тестируемых 
экстрактов трутовых грибов относительно ге-
нотоксического проявления этопозида (рис. 2).

Наибольший генотоксический синер-
гизм демонстрирует F. pinicola, увеличи-
вая показатель ИДК в 12 раз относительно 
контрольной выборки. Подобный аддитив-
ный эффект усиления генетической актив-
ности этопозида наблюдали и при совмест-
ном внесении F. fomentarius и этопозида. 
Тогда как G. applanatum снижает геноток-
сические проявления данного цитотоксика 
до контрольных значений ИДК.

Заключение
Биомедицинские возможности экс-

трактов трутовых грибов очень обширны 

в области комбинированной терапии онко-
логических заболеваний. В ходе исследова-
ния определили, что экстракты F. pinicola 
и F. fomentarius не проявляют протектор-
ных свойств, а усиливают генотоксическое 
действие цитотоксика в отношении уров-
ня повреждения ДНК. В связи с чем реко-
мендации к их совместному применению 
должны содержать оптимальные дозы ком-
понентов для безопасного и эффективного 
применения в клинической практике.

Экстракт G. applanatum проявляет про-
текторные свойства, уменьшая количество 
повреждений ДНК, вызванных этопозидом, 
что открывает возможность совершенство-
вания химиотерапии, а также снижает риск 
вторичного опосредованного лекарствами 
опухолеобразования.
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