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KOKKUVOTE

Margaret Kalm (2026). Tallinna Tervishoiu Kdrgkool. Meditsiinitehnilise hariduse keskus.
Farmatseudi dppekava. Loputdd teema: Punase kirbseseene (Amanita Muscaria (L.) Lam.)
bioaktiivsed tihendid ning kasutus meditsiinis. Teoreetiline 10put66. Maht: 32 lk. Kasutatud

kirjandusallikate arv: 22. T66s on 3 joonist, 2 tabelit ning 1 lisa.

Kéesoleva 10put6d eesmirk oli siistematiseerida punase kdrbseseene bioaktiivseid iihendeid
kisitlev teaduskirjandus ning hinnata nende farmakoloogilisi omadusi, toimemehhanisme,
farmakokineetikat, toksilisust ja potentsiaalset rakendatavust meditsiinis. T60 on teoreetiline
kirjanduse tilevaade, mille koostamisel kasutati kvalitatiivset sisuanaliiiisi. Andmete
kogumiseks kasutati teadusandmebaase nagu PubMed, Scopus, ScienceDirect ja Google

Scholar, ning keskenduti eelretsenseeritud ja tdenduspdhistele allikatele.

To66 tulemustest selgus, et punase kérbseseene peamised bioaktiivsed ithendid — muskimool,
iboteenhape ja muskariin — mdjutavad organismi erinevate retseptorsiisteemide kaudu.
Muskimool toimib GABA-A retseptorite agonistina ja avaldab peamiselt inhibeerivat toimet,
samas kui iboteenhape poOhjustab glutamaatretseptorite kaudu eksitotoksilisust. Muskariin
mdjutab parasiimpaatilist ndrvisiisteemi ja pohjustab kolinergilisi toimeid. Farmakokineetiliselt
iseloomustab iihendeid kiire imendumine ning osaliselt piiratud metabolism, kusjuures

muskimool eritub suurel madral muutumatul kujul.

Analiiis nditas, et kuigi muskimoolil vdib olla teoreetiline neuroprotektiivne ja
antiokstlidatiivne potentsiaal, piiravad punase kédrbseseene bioaktiivsete iihendite rakendatavust
meditsiinis nende toksilisus, ebapiisav kliiniline tdendusmaterjal ning toimeainete sisalduse
varieeruvus. Seetdttu on vajalikud edasised uuringud, et hinnata nende iihendite ohutust,

standardiseerimist ja voimalikku terapeutilist kasutust.

Votmesonad: punane kirbseseen, muskimool, iboteenhape, muskariin, farmakokineetika,

neurotoksilisus, neuroprotektsioon.



SUMMARY

Margaret Kalm (2026). Tallinn Health University of Applied Sciences. Medical Technology
Education Centre. Assistant Pharmacist Curriculum. Bachelor’s thesis topic: Bioactive
compounds of the red fly agaric (Amanita muscaria (L.) Lam.) and their use in medicine.
Theoretical bachelor’s thesis. Length: 32 pages. Number of references: 22. The thesis contains

3 figures, 2 tables, and 1 appendix.

This thesis aimed to analyse the bioactive compounds of the red fly agaric and evaluate their
pharmacological properties, mechanisms of action, pharmacokinetics, toxicity, and potential
applicability in medicine. The study is a theoretical literature review based on qualitative
content analysis. Scientific data were collected from databases such as PubMed, Scopus,

ScienceDirect, and Google Scholar, focusing on peer-reviewed and evidence-based sources.

The results show that the main bioactive compounds of the red fly agaric — muscimol, ibotenic
acid, and muscarine — affect the human organism through different receptor systems. Muscimol
acts as a GABA-A receptor agonist and exerts primarily inhibitory effects, whereas ibotenic
acid causes excitotoxicity through glutamate receptors. Muscarine affects the parasympathetic
nervous system, producing cholinergic effects. From a pharmacokinetic perspective, these
compounds are characterised by rapid absorption and partially limited metabolism, with

muscimol being largely excreted unchanged in urine.

The analysis indicated that although muscimol may have theoretical neuroprotective and
antioxidant potential, the applicability of red fly agaric bioactive compounds in medicine is
limited by their toxicity, insufficient clinical evidence, and variability in active compound
concentrations. Therefore, further studies are required to evaluate their safety, standardisation,

and possible therapeutic use.

Keywords: red fly agaric, muscimol, ibotenic acid, muscarine, pharmacokinetics,

neurotoxicity, neuroprotection.
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SISSEJUHATUS

Punase kérbseseene (Amanita muscaria (L.) Lam.) psiithhotroopsed omadused on tuntud juba
iidsetest aegadest. Inimesi on alati huvitanud ained, mis avaldavad mdju meeleolule, tajule ja
uutmoodi reaalsuse tunnetamisele. (Satora jt, 2005). Punane kérbseseen sisaldab mitmeid
bioaktiivseid aineid, nagu iboteenhape, muskimool ja muskariin. Iboteenhape on neurotoksiline
ithend, mis metaboliseerub organismis muskimooliks ning omab GABA-retseptoritega sarnast
tegevusmehhanismi. See protsess on pohjuseks muskimooli rahustavatele ja
hallutsinogeensetele toimetele. Lisaks sisaldab seen muskariini, mis on kolinergiline agonist ja

vastutab autonoomse nérvisiisteemi spetsiifiliste mdjude eest. (Voynova jt, 2020).

Punase kérbseseene keemilist mitmekesisust on késitletud mitmetes uuringutes, mis nditavad,
et lisaks tuntud bioaktiivsetele iihenditele sisaldab punane kérbseseen ka mitmeid pigmente,
mis annavad viljakehale iseloomuliku punakasoranzi varvuse. Nende pigmentide hulka
kuuluvad betalaintiitipi iihendid, muskarufiin ja muskapurpuriin, millel on tuvastatud
antioksiidantsed omadused ning potentsiaalne rakendatavus biomeditsiinilistes preparaatides.

(Stintzing ja Schliemann, 2007).

Punase kérbseseene tarbimine on seotud spetsiifilise joobeseisundiga, mida kirjeldatakse kui
wpantherina-muscaria® stindroomi. Stindroomi siimptomid hdlmavad iiveldust, peapddritust,
hallutsinatsioone ja muutunud keskkonna- ja ajataju. Need toimed on seotud eelkdige

iboteenhappe ja muskimooli mojuga kesknédrvissiisteemile. (Benjamin, 1992).

Kuigi seene toksilisust on traditsiooniliselt pohjendatud iboteenhappe (CsHgN,O4) ja
muskimooli (C4H¢N,O,) iihenditega, on wuued wuuringud hakanud keskenduma selle
potentsiaalsetele neuroprotektiivsetele omadustele. Néiteks on leitud, et kontrollitud kogustes
vOib Amanita muscaria ekstrakt omada positiivset toimet neurodegeneratiivsete haiguste ravis.

(Wagner jt, 2023).

Vaatamata seene toksilistele omadustele on selle bioaktiivsed ithendid leidnud rakendust
mitmesugustes farmakoloogilistes uuringutes. Uuringud on ndidanud, et muskimool voib
omada neuroprotektiivset rolli haigustes, nagu Parkinsoni ja Alzheimeri tobi. Samuti on
eksperimentaalsed uuringud osutanud seente ekstraktide voimele parandada aju vereringet ja
kaitsta ajukudet isheemia tingimustes. (Sirajudeen ja Mohd Sairazi, 2020). Lisaks on punase

kirbseseene kasutamine seotud selle antioksilidantsete omadustega. Antioksiidandid aitavad



neutraliseerida vabade radikaalide kahjulikku toimet, pakkudes vodimalikke rakendusi

kardiovaskulaarhaiguste ja véhiravis. (Voynova jt, 2020).

Kaasaegne teadus on keskendunud punase kérbseseene bioaktiivsete lihendite molekulaarsete
mdjude uurimisele. Muskimooli potentsiaalne rakendamine neuropsiihhiaatriliste héirete, nagu
unetus ja drevus, ravis on pélvinud erilist tdhelepanu. Uuringud on ndidanud, et muskimool
parandab une kvaliteeti, sdilitades samal ajal ohutusprofiili vorreldes teiste GABA-A

agonistidega, nagu bensodiasepiinid. (Meade jt, 2022).

Punase kirbseseene poliisahhariidide immuunmoduleerivad omadused on avanud uusi suundi
kasvajavastaste ravimite viljatootamisel. Esialgsed in vitro katsed on ndidanud nende ainetega
toodeldud immuunrakkude suurenenud aktiivsust ja kasvajate kasvu pidurdamist. Lisaks on
muskarufiini antiokslidantsed omadused perspektiivikad oksiidatiivse stressiga seotud haiguste

ravis, nagu ateroskleroos ja neurodegeneratiivsed héired. (Rzeski ja Lemieszek, 2012).

Iboteenhappe uuringud on suunatud selle neurotoksiinina toimimise mdistmisele ja
kasutamisele eksperimentaalse mudelina neurodegeneratiivsete haiguste uurimisel, nditeks
Alzheimeri tdve puhul. Iboteenhappega indutseeritud neurotoksilisuse mehhanismide uurimine
on andnud uusi teadmisi glutamaadi retseptorite rollist aju degeneratiivsetes protsessides.
(Schwarz jt, 1979). Uuringus, kus iboteenhapet siistiti rottide hippokampusesse, leiti, et see
pOhjustas muutusi glutamatergiliste retseptorite subiihikute (NR2A / NR2B) ekspressioonis,
mis mojutasid ka kolinergilist siisteemi. See seletab, kuidas iboteenhape vdib pohjustada milu-

ja kognitiivseid defekte. (Karthick jt, 2016).

Punase kérbseseene kasutus rahvameditsiinis ja rituaalides ulatub kaugesse minevikku.
Soltuvalt piirkonnast on seda kasutatud kas psiihhotroopsete mdjude voi tervendava vahendina.
Kaasaegsed uuringud piiiidlevad nende traditsiooniliste kasutusviiside teadusliku aluse
leidmist, et hinnata seene potentsiaali turvaliseks ja efektiivseks kasutamiseks tédnapdeva
meditsiinis. (Feeney, 2010). Traditsioonilises meditsiinis ja kultuuripraktikates on punast
karbseseent kasutatud mitmesugustel eesmérkidel. Siberi rahvad on kasutanud seda rituaalsetes
tseremooniates hallutsinogeense toime tottu ning kééritatud joogi koostisosana (Winkelman,

2022).

Hoolimata farmakoloogilisest potentsiaalist kaasneb punase kdrbseseene tarbimisega mitmeid
riske. Punase kidrbseseene 1iihendid on neurotoksiinid, mis vdivad kahjustada

kesknérvisiisteemi, pohjustada hallutsinatsioone, seedetrakti vaevusi ning raskemad juhud



voivad Ioppeda kooma voi isegi surmaga. Seega on oluline vilja to6tada tohusaid meetodeid

bioaktiivsete ihendite puhastamiseks ja ohutuks doseerimiseks. (Rampolli jt, 2021).

Uurimisprobleem: Punane kirbseseen (Amanita muscaria) on tuntud oma bioaktiivsete
omaduste, sealhulgas toksiliste mdjude poolest, kuid selle seene iihendite farmakoloogiline
potentsiaal ja rakendatavus meditsiinis vajavad tdiendavat uurimist. Ajalooliselt on punast
kirbseseent kasutatud psiihhotroopsete mdjude ja tervendava vahendina, kuid selle peamiste
ithendite, nagu muskimooli, iboteenhappe ja muskariini, ravivoimalusi pakkuvaid omadusi
ning toksilisust pole tdielikult mdistetud. Kuigi varasemad uuringud on viidanud muskimooli
voimalikule rollile neuroprotektiivsete ja neuropsiihhiaatriliste hiirete, nagu Parkinsoni ja
Alzheimeri tobi, ravis, esineb lahendamata kiisimusi selle ohutusprofiili, doseerimise ning
mehhanismide kohta. (Meade jt, 2022; Satora jt, 2005; Wagner jt, 2023). Seega on oluline
moista paremini punase kdrbseseene bioaktiivsete {ihendite toimet, mehhanisme ja
kasutusvoimalusi, et vihendada riske ja avada uusi voimalusi kaasaegses meditsiinis (Rampolli

jt, 2021; Rzeski ja Lemieszek, 2012).

Loputoo eesmiirk: Vilja selgitada punase kdrbseseene (Amanita muscaria) bioaktiivsete
ihendite toimemehhanismid ning hinnata nende ohutut ja potentsiaalset rakendatavust

neurodegeneratiivsete ja oksiidatiivse stressiga seotud haiguste ravis.
Eesmargist 1dhtuvalt on piistitatud jargmised 16put6o iilesanded:

— Uurida punase kérbseseene (Amanita muscaria) bioaktiivsete lihendite, muskimooli,

iboteenhappe ja muskariini, keemilisi omadusi ja toimemehhanisme.

— Selgitada vélja nende bioaktiivsete iihendite mdju kesknirvisiisteemile ja organismi

ainevahetusele.

— Uurida punase kérbseseene bioaktiivsete iihendite farmakokineetikat ja metabolismi,

sealhulgas imendumist, jaotumist, biotransformatsiooni ja eritumist.

— Uurida punase kérbseseene bioaktiivsete tihendite ohutusprofiili ja potentsiaalset

rakendatavust neurodegeneratiivsete ja oksiidatiivse stressiga seotud haiguste ravis.

Kesksed moisted:

Punane Kkirbseseen (4Amanita muscaria) — punane kérbseseen on tuntud hallutsinogeenne



seeneliik, mis sisaldab mitmeid bioaktiivseid tihendeid, sealhulgas muskimooli ja iboteenhapet

(Satora jt, 2005; Voynova jt, 2020).

Muskimool (muscimol) — muskimool on punase kirbseseene liks peamistest bioaktiivsetest
tihenditest, mis toimib GABA-retseptorite agonistina, pohjustades rahustavat toimet ning
omades potentsiaalset kasu unetuse ja drevuse ravis. Selle farmakoloogilised omadused on

seotud voimaliku kasutusega neuropsiihhiaatriliste haiguste ravis. (Meade jt, 2022).

Iboteenhape (ibotenic acid) — iboteenhape on neurotoksiline iihend, mida leidub punases
kirbseseenes ja mis organismis metaboliseerub muskimooliks. Selle toimemehhanism holmab
glutamaadi retseptorite aktiveerimist, mis teeb sellest olulise molekuli neurodegeneratiivsete

haiguste eksperimentaalses uurimises. (Schwarz jt, 1979).

Antioksiidandid (antioxidants) — antiokslidandid on bioaktiivsed ithendid, mis vihendavad
vabade radikaalide kahjulikku toimet organismis. Punases kirbseseenes leiduvad pigmendid ja
muskarufiin on ndidanud antioksiidantset toimet, pakkudes potentsiaali oksiidatiivse stressiga

seotud haiguste ravis. (Eugster, 1967; Rzeski ja Lemieszek, 2012).

Neurodegeneratiivsed haigused (neurodegenerative diseases) — neurodegeneratiivsed
haigused, nagu Alzheimeri ja Parkinsoni tdbi, on kroonilised ja progresseeruvad hiired, mida
iseloomustab neuronite funktsiooni kaotus. Punase kérbseseene bioaktiivsed {ihendid, eelkdige
muskimool, on potentsiaalsed vahendid nende haiguste raviks ja progresseerumise

aeglustamiseks. (Sirajudeen ja Mohd Sairazi, 2020; Wagner jt, 2023).

10



1. METOODIKA

Kéesolev 10putdd on teoreetiline kirjanduse iilevaade, mille eesmérk on analiilisida punase
kdrbseseene bioaktiivseid ihendeid ning hinnata nende voimalikke farmakoloogilisi rakendusi
meditsiinis. Teoreetilise uurimismeetodi kasutamine vdimaldab koondada olemasolevaid
teaduslikke andmeid ning uurida erinevates teadusartiklites avaldatud tulemusi iihtseks
analiiitiliseks kisitluseks. Kirjanduse analiiiisi kasutamine on antud teema puhul pdhjendatud,
kuna punase kirbseseene bioaktiivsete iihendite farmakoloogiline toime on valdavalt uuritud
eksperimentaalsetes in vitro ja in vivo uuringutes (Dushkov jt, 2023; Kondeva-Burdina jt,
2019), kuid kliinilisi uuringuid inimestel on viahe (Meade jt, 2022; Stoeva-Grigorova jt, 2025).
Seetottu voimaldab olemasolevate teadusallikate siistemaatiline analiilis hinnata iihendite
farmakodiinaamikat, farmakokineetikat, toksilisust ning potentsiaalseid meditsiinilisi

rakendusi.

Loputdd andmete kogumiseks viidi ldbi kirjanduse lilevaade teadusartiklitest. Peamised
andmebaasid, mida kasutati, olid PubMed, Scopus, ScienceDirect ja Google Scholar.
Kirjanduse valikul ldhtuti jirgmistest kriteeriumidest: artiklid ja uurimused, mis késitlevad
punase kérbseseene (Amanita muscaria) bioaktiivseid lihendeid, uuringud, milledest valdav
osa oleks avaldatud viimase 10—15 aasta jooksul, et tagada kaasaegne ja asjakohane teave, ning
toenduspohised ja eelretsenseeritud teaduslikud allikad. Osaliselt on kasutatud vanemaid
allikaid pohjendusel, et need sisaldavad esmaste toimeainete avastamise ja fundamentaalsete
farmakoloogiliste mehhanismide kirjeldusi, mis on ténaseni teaduskirjanduses aktsepteeritud
ja korduvalt kinnitatud. Fabiani (2021) allikas on kasutatud ainult iihekordselt illustreeriva

materjali (Joonis 1.) viitamisel.

Otsingustrateegia hdlmas kombineeritud otsingusonade kasutamist, néditeks punane kirbseseen
(Amanita muscaria), muskimool (muscimol), iboteenhape (ibotenic acid), bioaktiivsed iihendid
(bioactive compounds), neuroprotektsioon (neuroprotection), antioksiidandid (antioxidants),
farmakoloogia (pharmacology) ja neurodegeneratiivsed haigused (neurodegenerative
diseases). Lisaks kasutati Boole'l operaatorite (AND, OR, NOT) abil tulemuste kitsendamist ja
siistemaatilist tilevaadet. Artiklid, mis ei vastanud valikukriteeriumidele voi mille andmed olid
puudulikud, jieti analiiiisist vdlja. K3ik asjakohased artiklid vaadati 14bi, et analiilisida punase
kérbseseene bioaktiivsete iihendite omadusi, toimemehhanisme ja rakendusvdimalusi

meditsiinis. (Snyder, 2019).
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Kogutud teaduskirjandust analiiiisiti kvalitatiivse sisuanaliiiisi meetodil. Analiiiisi kédigus loeti
valitud teadusartiklid siisteemselt 1dbi ning nendest eraldati uurimiskiisimuste seisukohast
olulised tekstiosad ja tulemused. Seejirel jagati saadud informatsioon kategooriateks vastavalt
uurimisiilesannetele. (Snyder, 2019). Loetud andmete pdhjal vorreldi erinevate autorite
seisukohti, leiti kattuvusi ja erinevusi ning loodi terviklik arusaam punase kérbseseene

bioaktiivsete tihendite:
¢ keemilistest omadustest,
o toimemehhanismidest,
+ farmakokineetikast,
o toksilisusest,
e potentsiaalsetest meditsiinilistest rakendustest.

Lisaks analtilisiti erinevate autorite seisukohtade sarnasusi ja erinevusi, et hinnata

teaduskirjanduses esinevaid peamisi uurimissuundi ja teaduslikke arutelusid.

Loputdoo usaldusvidrsuse tagavad t00s kasutatud tdenduspohised ja eelretsenseeritud
kirjandusallikad, mis on kogutud mainekatest andmebaasidest, nagu PubMed, Scopus ja
ScienceDirect. Eesmirgiks on tagada teadusliku informatsiooni kvaliteet ja ajakohasus,
mistottu on valitud peamiselt viimase kahe aastakiimne jooksul avaldatud uurimused. Loput6o
koostamisel jérgitakse eetilisi pohimotteid, sealhulgas allikatele korrektset viitamist ja
originaalsuse tagamist. Kéesolev 10putdd on teoreetiline kirjanduse iilevaade ning seetottu ei
holma see inimeste vOi loomadega ldbiviidavaid eksperimente. Sellest tulenevalt ei olnud
vajalik eraldi eetikakomitee luba. T66 tugineb meditsiinieetika pdhimdtetele, nagu autonoomia
austamine, heategemine, mittekahjustamine ja diglus (Beauchamp ja Childress, 2019). Loputdo
koostamisel on jargitud akadeemilise kirjutamise ja vormistamise juhiseid, tagades, et t60

vastab Tallinna Tervishoiu Kdrgkooli nduetele ning ei sisalda plagiaati.
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2. PUNASE KARBSESEENE BIOAKTIIVSETE UHENDITE KEEMILISED
OMADUSED JA TOIMEMEHHANISM

Punase kirbseseene (Joonis 1.) farmakoloogilised ja toksikoloogilised toimed tulenevad
peamiselt kolmest votmeiihendist: muskimoolist, iboteenhappest ja muskariinist. Need ithendid
mojutavad keskndrvisiisteemi erinevate neuroretseptorite ja neurokeemiliste radade kaudu,
pohjustades nii psiihhotroopseid kui ka potentsiaalselt terapeutilisi toimeid. Iga bioaktiivne

ithend omab unikaalset keemilist struktuuri ja farmakodiinaamilist profiili, mis méairab selle

toime tugevuse, riski ja voimalikud meditsiinilised rakendused. (Voynova jt, 2020; Satora jt,

2005).

Joonis 1. Amanita muscaria, punane kédrbseseen (Fabiani, 2021).

Punase kdrbseseene bioaktiivsete iihendite toime ei ole isoleeritud, vaid kujuneb mitme iithendi
koosmdjul, mis voib viia nii siinergiliste kui ka vastandlike farmakoloogiliste efektideni.
Naiteks iboteenhappe eksitatoorne toime ja muskimooli inhibeeriv toime kesknirvisiisteemis
voivad esineda samaaegselt, kujundades kompleksse neurokeemilise wvastuse. Selline
koostoime selgitab ka punase kidrbseseene toime varieeruvust erinevate indiviidide ja annuste

16ikes. (Voynova jt, 2020; Rampolli jt, 2021).

Lisaks mdjutavad bioaktiivsete iihendite keemilisi omadusi ja kontsentratsiooni mitmed
tegurid, sealhulgas seene kasvutingimused, tootlemisviisid ning sdilitamine. On néidatud, et
nditeks kuivatamine soodustab iboteenhappe dekarboksiileerumist muskimooliks, mis muudab

seene farmakoloogilist profiili ja vdib suurendada selle psiihhoaktiivset toimet. Seetdttu on
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oluline kisitleda punase kéirbseseene bioaktiivseid iihendeid mitte ainult eraldi

iiksikiihenditena, vaid diinaamilise siisteemina. (Feeney, 2010).

2.1. Muskimool

Muskimool on punase kérbseseene peamine psiihhoaktiivne iihend, mille farmakoloogiline
toime tuleneb selektiivsest agonismist GABA-A retseptorites. Struktuuriliselt on muskimool
GABA analoog, mis suudab jiljendada gamma-aminovdihappe inhibeerivat toimet
kesknérvisiisteemis. Muskimooli toime vallandab neuronite hiiperpolarisatsiooni, vihendades
ndrvirakkude erutatavust ja pohjustades sedatiivset, anksioliiiitilist ning hallutsinogeenset

efekti. (Meade jt, 2022).

Muskimooli toime avaldub kiiresti, kuna ithend imendub seedetraktist tohusalt ja ldbib
hematoentsefaalbarjdédri. Vorreldes bensodiasepiinidega ei modjuta muskimool retseptori
bensodiasepiinisidet, mis vOib teoreetiliselt pakkuda alternatiivset farmakoloogilist rada
drevuse ja unehdirete ravis. (Meade jt, 2022). Loomkatsetes on ndidatud muskimooli
neuroprotektiivset potentsiaali oksiidatiivse stressi ja poletikuliste protsesside vdhendamisel
(Sirajudeen ja Mohd Sairazi, 2020). Samas kaasneb muskimooli toimega mérkimisvaddrne
riskiprofiil. Suured annused vodivad pohjustada teadvusehdireid, segasust, ataksiat ja
hallutsinatsioone. Kliinilistes juhtumites on kirjeldatud muskariinsete ja GABA-ergiliste
simptomite koosesinemist, mis viitab kompleksele farmakodiinaamikale. Kuigi muskimool on
keskne lihend potentsiaalsete terapeutiliste rakenduste kontekstis, vajab selle ohutusprofiil
siistemaatilist uurimist, enne kui seda saab pidada farmatseutiliselt kasutuskolblikuks

toimeaineks. (Satora jt, 2005).

2.2. Iboteenhape

Iboteenhape on punase kérbseseene primaarne aminohappeline neurotoksiin, mis
dekarboksiileeritakse organismis muskimooliks, nagu toodud Joonis 2.-1. (Schwarz jt, 1979).
Keemiliselt sarnaneb iboteenhape glutamaadile ning toimib glutamaadi retseptorite agonistina,
pohjustades neuronite iilierutuvust ja potentsiaalset eksitotoksilisust (Voynova jt, 2020).
Neurotoksilisuse tottu on iboteenhapet kasutatud teadusuuringutes eksperimentaalse mudelina,

et uurida neuronite degeneratsiooni mehhanisme, eriti Alzheimeri toves (Schwarz jt, 1979).
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Iboteenhappe manustamine ajukoesse pohjustab selektiivset neuronite kadu, millega kaasnevad
kaitumuslikud ja neurokeemilised muutused, mis matkivad neurodegeneratiivseid protsesse
(Wagner jt, 2023).

Samal ajal on tdheldatud, et kontrollitud tingimustes voib iboteenhappe neurotoksiline toime
pakkuda vairtuslikku mudelit neuroprotektiivsete tihendite uurimiseks (Sirajudeen ja Mohd
Sairazi, 2020). Siiski on iboteenhape kdige tihedamalt seotud toksiliste reaktsioonidega punase
kirbseseene miirgistuse korral, pdhjustades iiveldust, oksendamist, ataksiat ja psiihhootilisi
siimptomeid. Seetdttu ei omista kaasaegne farmakoloogia iboteenhappele terapeutilist

potentsiaali, vaid vaatleb seda eeskétt neurotoksilise uurimisvahendina. (Satora jt, 2005).

OH decarboxylation /r\EJ)_\
- /
NH, HO NH;
Ibotenic acid Muscimol
UV light 0
clan() OH
/
HN NH,
Muscazone

Joonis 2. Keemiline muutus iboteenhappest muskimooliks ja muskasooniks (Voynova jt,

2020).

2.3. Muskariin

Muskariin (Joonis 3.) on kolinergiline alkaloid, mis toimib muskariinsete atsetiiiilkoliini
retseptorite agonistina ja mille toime jiljendab parasiimpaatilise nérvislisteemi stimulatsiooni
(Voynova jt, 2020). Keemiliselt on muskariin kvartaarne ammooniumiihend, mis ei 1ibi
hematoentsefaalbarjdéri, mistdttu selle toime avaldub peamiselt perifeersetes kudedes
(Benjamin, 1992). Muskariini aktiveerimine pdhjustab siiljeerituse suurenemist, higistamist,
bronhokonstriktsiooni, bradiikardiat ja seedetrakti peristaltika intensiivistumist (Rampolli jt,
2021). Kuigi muskariin on tuntud oma toksilisuse poolest, ei ole see punase kirbseseene
peamine toksiline komponent — muskariini kontsentratsioon punases kidrbseseenes on oluliselt

madalam kui teistes Amanita liikides, néiteks Amanita pantherina (Satora jt, 2005).

15



Ajalooliselt peeti muskariini punase kérbseseene peamiseks aktiivseks iithendiks, kuid
hilisemad keemilised uuringud tdestasid muskimooli ja iboteenhappe rolli psiihhotroopsete
toimete tekitamisel. Meditsiinilises kontekstis on muskariin leidnud rakendust farmakoloogilise
referentsiihendina kolinergiliste retseptorite uurimisel. (Rzeski ja Lemieszek, 2012). Selle
toksilisus piirab kliinilist kasutust, kuid muskariini antagonistid, nagu atropiin, on olulised

antidoodid muskariinsete miirgistuste korral (Rampolli jt, 2021).

CHs
SN
HsC”/ CH,
HsC O

OH

Joonis 3. Muskariini struktuur (Voynova jt, 2020).
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3. MUSKIMOOLI, IBOTEENHAPPE JA MUSKARIINI MOJU
KESKNARVISUSTEEMILE JA ORGANISMI AINEVAHETUSELE

3.1. Muskimool

3.1.1. Moju keskniirvisiisteemile

Muskimool on selektiitvne GABA-A retseptorite agonist, mille toime vallandab neuronite
hiiperpolarisatsiooni ja parsib narviimpulsside iilekannet. Selle tulemusel ilmnevad sedatiivne,
anksioliiiitiline, hiipnootiline ja hallutsinogeenne toime. (Meade jt, 2022). Muskimooli
farmakoloogiline profiil eristub bensodiasepiinidest ja barbituraatidest, kuna see ei seondu
bensodiasepiini sidumiskohaga, vaid toimib otseselt GABA agonistina. See seletab muskimooli
tugevamat sensoorset ja psiihhotroopset komponenti, mis v3ib pdhjustada dissotsiatsiooni,

ajataju moonutusi ja visuaalseid hallutsinatsioone. (Satora jt, 2005).

Neuroprotektiivsetes  uuringutes on nididatud, et muskimool vdib vdhendada
glutamaatvahendatud eksitotoksilist kahjustust. Muskimool suudab moduleerida pdletikulisi
signaaliradasid, mis v0ib pakkuda potentsiaali neurodegeneratiivsete haiguste ravis.
(Sirajudeen ja Mohd Sairazi, 2020). Samas voib kontrollimatu tarvitamine pohjustada
koordinatsioonihdireid, segasust, krampe ja teadvuse muutusi, mis peegeldavad GABA-ergilise

tasakaalu jarsu muutumise ohtlikkust (Rampolli jt, 2021).

Lisaks on kirjeldatud, et muskimooli toime ei piirdu ainult GABA-ergilise inhibeerimisega,
vaid voib kaudselt mdjutada teiste neurotransmitterite, sealhulgas dopamiini ja serotoniini
stisteeme. See selgitab muskimooli kompleksset psiihhotroopset profiili. Niisugune
mitmetasandiline toime kesknérvisiisteemile suurendab nii potentsiaalset terapeutilist huvi kui

ka korvaltoimete riski. (Voynova jt, 2020).

3.1.2. MGdju organismi ainevahetusele

Muskimool imendub seedetraktist kiiresti ja suudab ldbida hematoentsefaalbarjdéri, mistottu
selle mdju avaldub lithikese aja jooksul pirast manustamist. Uuringud nditavad, et organism ei
metaboliseeri muskimooli ulatuslikult — suur osa eritatakse muutumatul kujul uriiniga.
(Voynova jt, 2020). See seletab traditsioonilist praktikat, kus Siberi rahvad kasutasid

muskimooli mdjuga uriini rituaalides toime tugevdamiseks (Winkelman, 2022). Muskimooli
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minimaalne metaboliseerumine vdhendab maksakoormust, kuid aine vdib mdjutada
autonoomset nérvisiisteemi, pdhjustades vererdhu langust ja aeglustunud siidameriitmi
(Benjamin, 1992). Lisaks voib esineda seedetrakti hdireid, sealhulgas iiveldust ja oksendamist,

mis tulenevad ajutiive retseptorite aktivatsioonist (Satora jt, 2005).

3.2. Iboteenhape

3.2.1. Moju keskniirvisiisteemile

Iboteenhape on glutamaadi retseptorite agonist, mis aktiveerib NMDA (N-metiiiil-D-aspartaat)
retseptoreid ja metabotroopseid glutamaadiretseptoreid, pohjustades neuronite erutuse
suurenemist. Suurtes kontsentratsioonides vallandab see eksitotoksilisuse, mille tulemuseks on
neuronite kahjustus ja rakusurm. Seetdttu kasutatakse iboteenhapet teaduslikes mudelites
neurodegeneratiivsete protsesside, sealhulgas Alzheimeri tove ja aju isheemilise kahjustuse

uurimiseks. (Wagner jt, 2023).

Lisaks on eksperimentaalsed uuringud ndidanud, et iboteenhappe poolt indutseeritud
neuronikahjustus on seotud kaltsiumi liigtaseme akumulatsiooniga rakkudes. Lisaks suureneb
seeldbi oksilidatiivse stressi tase, mis viib rakusurma mehhanismide aktiveerumiseni. See
mehhanism rohutab iboteenhappe rolli kui tugevat neurotoksiini ning samas vairtuslikku

uurimisvahendit neuroteadustes. (Karthick jt, 2016).

Kliiniliselt avaldub iboteenhappe toime psiihhomotoorse agitatsiooni, rahutuse, deliiriumi ja
hallutsinatsioonidena, millele voib jargneda siigav letargia voi kooma. Kesknirvisiisteemi
seisundi kdikumine erutusest depressioonini on iseloomulik iboteenhappe toksilisusele. Selle

poolest erineb iboteenhape muskimooli valdavalt inhibeerivast mojust. (Satora jt, 2005).

3.2.2. MGdju organismi ainevahetusele

Erinevalt muskimoolist metaboliseerub iboteenhape osaliselt muskimooliks, mis suurendab
selle farmakoloogilist moju. Samas eritub mérkimisvéddrne osa muutumatul kujul, pdhjustades
plisivat toksilisust siisteemsetes kudedes. Iboteenhape voib modjutada elektroliititide
ainevahetust ja nérvi-lihase funktsiooni, soodustades neuromuskulaarseid hiireid ning

koordinatsioonikaotust. (Satora jt, 2005). Miirgistusjuhtudes on tdheldatud metaboolset stressi,
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seedetrakti drritust ning autonoomse diisfunktsiooni ilminguid, sealhulgas hiipersalivatsiooni
ja higistamist. Sellised siimptomid viitavad iihendite mdjule parasiimpaatilisele regulatsioonile

ja glutamatergilisele neurotransmissioonile. (Rampolli jt, 2021).

3.3. Muskariin

3.3.1. Maoju kesknirvisiisteemile

Muskariin ei 1dbi hematoentsefaalbarjdéri, mistdttu selle otsene mdju kesknérvisiisteemile on
minimaalne. Kuid muskariinse retseptori stimuleerimine perifeersetes kudedes voib kaudselt
mojutada ajutegevust, pohjustades pearinglust, segasusseisundit ja vererdhu langusega seotud

neuroloogilisi siimptomeid (Rampolli jt, 2021).

3.3.2. Moju organismi ainevahetusele

Muskariin aktiveerib parasiimpaatilist nérvisiisteemi, tekitades klassikalise kolinergilise
stindroomi: mioos, bradiikardia, hiipotensioon, bronhokonstriktsioon, suurenenud siilje-, higi-
japisarandre ning seedetrakti motoorika kiirenemine (Voynova jt, 2020; Satora jt, 2005). Lisaks
on ndidatud, et muskariini toime v3ib mdjutada ka hingamisteede ja kardiovaskulaarse siisteemi
regulatsiooni, suurendades bronhide sekretsiooni ja vidhendades siidame 166gisagedust.
Raskematel juhtudel vdib muskariini toime viia eluohtlike seisunditeni. Metaboliseerumine on

minimaalne ning aine eritub peamiselt neerude kaudu. (Rampolli jt, 2021).

Kliinilises praktikas kasutatakse muskariini toime antagoniseerimiseks atropiini. Atropiin
blokeerib muskariinsed retseptorid ja taastab parasiimpaatilise toonuse tasakaalu. See rohutab
muskariini téhtsust farmakoloogilise mudelina kolinergilise siisteemi uurimisel, hoolimata

selle piiratud terapeutilisest kasutusest. (Rzeski ja Lemieszek, 2012).
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4. PUNASE KARBSESEENE BIOAKTIIVSETE UHENDITE
FARMAKOKINEETIKA JA METABOLISM

Punane kérbseseen (Amanita muscaria) sisaldab mitmeid bioaktiivseid ithendeid, millest
farmakoloogilise toime seisukohalt on kodige olulisemad iboteenhape (ibotenic acid) ja selle
dekarboksiileerumisel tekkiv derivaat muskimool (muscimol). Need ithendid mojutavad
kesknérvisiisteemi neurotransmissiooni, kuna nende keemiline struktuur sarnaneb organismi
loomulike neurotransmitteritega. Iboteenhape toimib glutamaadi retseptorite agonistina, samas
kui muskimool on tugev y-aminovdihappe (GABA-A) retseptorite agonist, pohjustades
sedatiivseid ja psiihhotroopseid toimeid. Punase kirbseseene bioaktiivsete iihendite
farmakokineetikat inimorganismis on uuritud suhteliselt piiratud ulatuses, kuid olemasolevad
toksikoloogilised ja farmakoloogilised uuringud vdimaldavad kirjeldada nende imendumist,

jaotumist, biotransformatsiooni ja eritumist. (Meade jt, 2022; Stoeva-Grigorova jt, 2025).

4.1. Imendumine

Pérast suukaudset manustamist imenduvad iboteenhape ja muskimool seedetraktist suhteliselt
kiiresti. Nende lihendite veeslahustuvus soodustab imendumist seedetrakti limaskesta kaudu
sisteemsesse vereringesse. (Kupka jt, 2020). Toksikoloogiliste juhtumite analiilisid néitavad,
et punase kérbseseene manustamise jiargsed farmakoloogilised toimed ilmnevad tavaliselt

30-90 minuti jooksul, mis viitab suhteliselt kiirele imendumisele (Rampolli jt, 2021).

Iboteenhape vOib organismis osaliselt dekarboksiileeruda muskimooliks, mis on
farmakoloogiliselt aktiivsem tihend. Selle reaktsiooni ulatus sdltub mitmetest teguritest,
sealhulgas seene tootlemisest enne tarbimist. Néiteks kuivatamine voi kuumutamine voib
soodustada iboteenhappe muundumist muskimooliks juba enne manustamist. (Feeney, 2010).
Lisaks on niidatud, et punase kirbseseene ekstraktides sisalduvate bioaktiivsete lihendite
kontsentratsioon voib varieeruda soltuvalt seene kasvukohast, kogumisaastast ja
ekstraktsioonimeetodist, mis omakorda mdjutab organismi joudva toimeaine kogust (Dushkov

it, 2023).
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4.2. Jaotumine organismis

Pédrast imendumist jaotuvad iboteenhape ja muskimool vereringe kaudu erinevatesse
kudedesse, sealhulgas kesknirvisiisteemi. Nende molekulide struktuurne sarnasus
neurotransmitteritega voimaldab neil interakteeruda glutamaadi ja GABA retseptoritega
nérvisiisteemis. (Meade jt, 2022). Eksperimentaalsed neurofarmakoloogilised uuringud on
ndidanud, et muskimool suudab ldbida hematoentsefaalbarjdéri, mille tulemusena mojutab see
otseselt GABA-ergilist neurotransmissiooni ajus. Selline toime pohjustab kesknérvisiisteemi
depressiooni, mille siimptomiteks voivad olla unisus, ataksia, segasus ja hallutsinatsioonid.
(Stoeva-Grigorova jt, 2025). Rakutasandi uuringud on ndidanud, et Amanita muscaria
ekstraktid vdivad mojutada neuronite funktsiooni ning modifitseerida neurotransmitterite
siisteeme, mis kinnitab nende iihendite olulist moju kesknérvisiisteemi signaaliilekandele

(Kondeva-Burdina jt, 2019).

4.3. Biotransformatsioon

Punase kirbseseene bioaktiivsete ithendite metabolism organismis on suhteliselt piiratud.
Iboteenhape voib organismis osaliselt muunduda muskimooliks
dekarboksiileerumisreaktsiooni kaudu. See protsess voib toimuda nii enne ingestiooni kui ka

organismis parast seene tarbimist. (Feeney, 2010).

Muskimooli metabolismi kohta on olemasolevad andmed piiratud, kuid uuringud viitavad
sellele, et markimisvddrne osa ithendist ei metaboliseeru ulatuslikult ning vdib organismis
plisida muutumatul kujul. Samas on ndidatud, et muskimool voib mojutada neurotransmitterite
metabolismi, sealhulgas monoamiini oksiidaasi aktiivsust, mis osaleb mitmete
neurotransmitterite lagundamises. Sellised biokeemilised interaktsioonid vdivad osaliselt
selgitada muskimooli neurofarmakoloogilisi toimeid ning selle mdju kesknirvislisteemi

funktsioonile. (Stoyanova jt, 2021).

4.4. Eritumine

Punase kirbseseene bioaktiivsed ithendid elimineeritakse organismist peamiselt neerude kaudu

uriiniga. Toksikoloogilised uuringud on nédidanud, et mérkimisvédrne osa iboteenhappest ja
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muskimoolist vdib erituda organismist muutumatul kujul. See viitab suhteliselt piiratud

metabolismile. (Stoeva-Grigorova jt, 2025).

Kliiniliste miirgistuse juhtumite analiilisid néitavad, et stimptomid taanduvad tavaliselt mone
tunni jooksul pérast ingestiooni, mis on kooskdlas iihendite suhteliselt kiire renaalse
eliminatsiooniga. Farmakokineetilised uuringud viitavad sellele, et neerude kaudu toimuv
eritumine on peamine mehhanism, mille kaudu organism elimineerib punase kirbseseene
bioaktiivseid iihendeid. (Rampolli jt, 2021; Stoeva-Grigorova jt, 2025). Punase kérbseseene
bioaktiivsete iihendite farmakokineetilisi omadusi, sealhulgas imendumist, jaotumist,
biotransformatsiooni ja eritumist, on kokkuvdtlikult esitatud tabelis (Tabel 1). (Feeney, 2010;

Meade jt, 2022; Kupka jt, 2020; Stoeva-Grigorova jt, 2025).

Tabel 1. Punase kérbseseene bioaktiivsete iihendite ADME (absorption, distribution,

metabolism, excretion) kokkuvote (Feeney, 2010; Meade jt, 2022; Kupka jt, 2020; Stoeva-

Grigorova jt, 2025).

Farmakokineetika | Iboteenhape Muskimool

aspekt

Imendumine Suukaudsel manustamisel | Tekib  osaliselt  iboteenhappe
suhteliselt kiire; seedetraktist | dekarboksiileerumisel; kiire
hésti imenduv imendumine

Jaotumine Jaotub vereringe kaudu | Ldbib  hematoentsefaalbarjdiri,
kudedesse, sealhulgas ajusse koguneb kesknérvisiisteemis

Biotransformatsioon | Osaliselt dekarboksiileerub | Suur osa eritub muutumatul kujul;
muskimooliks; metaboolne | voib mdjutada neurotransmitterite
aktiivsus piiratud metabolismi

Eritumine Peamiselt neerude  kaudu | Peamiselt uriiniga;
uriiniga; kiire eliminatsioon markimisvddrne osa muutumatul

kujul
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5. OHUTUSPROFIIL JA RAKENDATAVUS NEURODEGENERATIIVSETE JA
OKSUDATIIVSE STRESSIGA SEOTUD HAIGUSTE RAVIS

5.1. Ohutusprofiil

Punase kérbseseene bioaktiivsete ithendite ohutusprofiil on keerukas ning soltub nii toimeainete
individuaalsetest farmakodiinaamilistest omadustest kui ka nende koosmdjust organismis.
Peamised toksilised siimptomid on seotud iboteenhappe neuroergilise ja muskimooli GABA-
ergilise toimega, mis voivad esile kutsuda tugeva kesknérvisiisteemi depressiooni,
hallutsinatsioone, ataksiat, deliiriumi ja teadvusehdireid. (Satora jt, 2005). Lisaks voivad
muskariini kolinergilised toimed avalduda liigturse, bronhokonstriktsiooni, bradiikardia ning

seedetrakti hiiperaktiivsusena (Voynova jt, 2020).

Kliinilises praktikas on kirjeldatud juhtumeid, kus punase kdrbseseene tahtmatu voi ekslik
tarvitamine on pdhjustanud miirgistusreaktsioone, mis vdivad nduda haiglaravi. Kuigi
surmajuhtumid on haruldased, voib raske miirgistus viia hingamisdepressiooni ja koomani,
eriti suurte annuste puhul vOi kombineeritult teiste kesknirvisiisteemi mojutavate ainete
kasutamisega. (Rampolli jt, 2021). Miirgistuse kliiniline kulg on sageli kahefaasiline, hdlmates
esialgset erutusseisundit, millele jirgneb kesknirvisiisteemi depressioon, mis peegeldab

iboteenhappe ja muskimooli vastandlikke toimeid (Satora jt, 2005).

Lisaks akuutsele toksilisusele tuleb arvestada ka rakutasandi mdjusid. /n vitro uuringud on
ndidanud, et punase kérbseseene ekstraktid vdivad teatud kontsentratsioonides pdhjustada
tsiitotoksilisi muutusi ja mdjutada rakkude eluvdimet, mis viitab potentsiaalsele riskile
kudedele pikemaajalisel voi kontrollimata kasutamisel. Samas soltub toksilisus oluliselt
annusest ja koostisest, rohutades vajadust tdpse doseerimise ja standardiseerimise jirele.

(Kondeva-Burdina jt, 2019).

Téhtis roll ohutusprofiili kujundamisel tuleneb ka standardiseerituse puudumisest. Seene
toimeainete kontsentratsioon varieerub oluliselt sdltuvalt kasvukohast, tootlusest ja
sdilitamisviisidest, mis muudab annustamise ennustamatuks. (Feeney, 2010). Ténapieval
tekitab tdiendavaid riske punase kirbseseene toodete kontrollimatu miiiik toidulisandite ja
»pstihhotroopsete taimsete preparaatidena™, mis vOib ohustada tarbijate tervist. Seetottu

rohutatakse farmakoloogilises kirjanduses vajadust rangete ohutusprotokollide ja
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standardiseeritud ekstraktide arendamiseks enne kliiniliste rakenduste kaalumist. (Voynova jt,

2020; Stoeva-Grigorova jt, 2025).

5.2. Rakendatavus neurodegeneratiivsete haiguste ravis

Neurodegeneratiivsed haigused nagu Alzheimeri ja Parkinsoni tobi on seotud neuronite
progresseeruva kaoga, neurotransmitterite diisregulatsiooniga ja neuroinflammatsiooniga.
Uuringud osutavad, et muskimool v0ib potentsiaalselt moduleerida GABA-ergilist
neurotransmissiooni viisil, mis vdhendab nérvierutuvust ja neuroinflammatsiooni. Selline
toimemehhanism annab teoreetilise pohjenduse muskimooli kasutamisele neuroprotektiivse

ainena. (Sirajudeen ja Mohd Sairazi, 2020).

Eksperimentaalsetes mudelites on tdheldatud muskimooli vdimet vdhendada neuronite
kahjustust, parandada neuroloogilist  funktsiooni ja  stabiliseerida  ajurakkude
membraanipotentsiaali (Meade jt, 2022). Lisaks on néidatud, et GABA-ergilise siisteemi
modulatsioon voib tasakaalustada glutamatergilist {ilierutuvust, mis on {iks peamisi
eksitotoksilisuse mehhanisme neurodegeneratiivsetes haigustes. See viitab voimalusele, et
muskimoolil voi selle derivaatidel voiks olla roll neurodegeneratsiooni pidurdamisel. (Voynova

it, 2020).

Samuti on punase kirbseseene ekstraktides kirjeldatud immunomodulatoorseid omadusi, mis
voivad mojutada mikroglia aktiveerumist. Mikroglia krooniline aktivatsioon on oluline tegur
neuroinflammatsiooni ja neuronikahjustuse kujunemisel, mistottu selle regulatsioon vdib olla
terapeutiliselt oluline. (Wagner jt, 2023). Lisaks on tdheldatud, et seenepohised bioaktiivsed
iihendid voivad avaldada antioksiidatiivset toimet, vihendades oksiidatiivset stressi, mis on iiks
keskseid mehhanisme neurodegeneratiivsete haiguste patogeneesis (Rzeski ja Lemieszek,

2012).

Samas jaidb praktikas oluline piirang iboteenhappe neurotoksilisele toimele. Kuna iboteenhape
vOib eksitotoksilisuse kaudu kahjustada neuronite elujoulisust, on vajalikud puhastusprotsessid
ja tehnoloogiad, mis vdimaldavad muskimooli eraldamist iboteenhappest voi modifitseeritud
ekstraktide loomist. See on kriitiline samm vdimalike ravimpreparaatide arendamisel, et

vihendada korvaltoimete riski. (Wagner jt, 2023).
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Uurimused on siiski veel varajases staadiumis ning puuduvad piisavad kliinilised andmed, et
jareldada muskimooli voi teiste iihendite sobivust raviainena inimestel. Enamik olemasolevaid
andmeid périneb in vitro ja loomkatsetest, mis piirab tulemuste otsest lilekantavust kliinilisse
praktikasse. (Meade jt, 2022; Stoeva-Grigorova jt, 2025). Seetdttu peetakse punase kédrbseseene
pohiseid preparaate praegu eksperimentaalseteks ning nende kasutamine meditsiinis nduab
tdiendavaid uuringuid, sealhulgas kliinilisi katseid ja pikaajalise ohutuse hindamist (Voynova

it, 2020).
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6. ARUTELU

Kéesoleva teoreetilise kirjanduse iilevaate eesmargiks oli uurida punase kiarbseseene (Amanita
muscaria) bioaktiivseid iihendeid ning hinnata nende farmakoloogilisi omadusi, ohutusprofiili
ja voimalikke rakendusi meditsiinis. Analiilisi tulemusena selgus, et seene peamised
bioaktiivsed itihendid — muskimool, iboteenhape ja muskariin — omavad kompleksset ja
mitmetasandilist toimet kesknérvisiisteemile, mis iihendab endas nii potentsiaalseid

terapeutilisi kui ka selgelt védljendunud toksilisi mojusid.

Voynova jt (2020) réhutavad, et punase kédrbseseene farmakoloogiline profiil tuleneb eelkdige
GABA-ergiliste ja glutamatergiliste mehhanismide vastastikmdjust. Sarnasele jireldusele
jouavad ka Satora jt (2005), kelle hinnangul on just muskimooli ja iboteenhappe koosmdju
pohjuseks miirgistuse kliiniliselt vahelduv kulg, kus erutusfaasile jargneb kesknarvisiisteemi
depressioon. Seevastu Meade jt (2022) toovad esile muskimooli potentsiaali terapeutilise
ainena, rohutades selle GABA-A retseptorite agonistlikku toimet ja vdimalikku kasutatavust
neuropsiihhiaatriliste seisundite korral. Nende seisukohtade vordlus néitab, et sama
toimemehhanism, mis voib pakkuda terapeutilist kasu, on samal ajal seotud ka oluliste

riskidega, sdltudes annusest ja kasutuskontekstist.

Sirajudeen ja Mohd Sairazi (2020) kisitlevad muskimooli neuroprotektiivseid omadusi, tuues
esile selle voime vihendada okstidatiivset stressi ja glutamaadist pohjustatud eksitotoksilisust.
Seda seisukohta toetavad ka Meade jt (2022), kes viitavad seenepohiste bioaktiivsete iihendite
potentsiaalile neurodegeneratiivsete haiguste kontekstis. Samas rohutavad Kondeva-Burdina jt
(2019), et punase kérbseseene ekstraktid voivad teatud tingimustes avaldada ka tsiitotoksilist
toimet, mis viitab vajadusele kriitiliselt hinnata nende ohutust. Selline vastuolu autorite
seisukohtades peegeldab hésti uurimisvaldkonna hetkeseisu — bioaktiivsete iihendite toime

sOltub tugevalt kontsentratsioonist, keskkonnast ja uurimismeetoditest.

Iboteenhappe rolli kidsitlevad Schwarz jt (1979) ja Wagner jt (2023) eelkdige neurotoksilise
mehhanismi kaudu, tuues esile selle eksitotoksilise toime ja kasutatavuse eksperimentaalse
mudelina neurodegeneratsiooni uurimisel. Karthick jt (2016) tdiendavad seda kisitlust,
ndidates, et iboteenhape voib pohjustada kolinergilisi hdireid ja neuronite degeneratsiooni.
Nende autorite seisukohad on omavahel kooskdlas ning kinnitavad, et iboteenhape ei ole
kliinilises kontekstis sobiv terapeutiline aine, vaid pigem uurimisvahend. See eristab seda

selgelt muskimoolist, mille puhul ndhakse vdhemalt teoreetilist ravipotentsiaali.
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Ohutusprofiili osas rdhutavad Rampolli jt (2021), et kuigi surmaga 16ppevad miirgistused on
harvad, voivad stimptomid olla rasked ning vajada meditsiinilist sekkumist. Feeney (2010)
lisab, et toimeainete sisaldus seentes varieerub oluliselt sdltuvalt tootlemisest ja
keskkonnatingimustest, mis muudab annustamise ettearvamatuks. Need seisukohad tdiendavad

tiksteist ja viitavad selgelt vajadusele regulatsiooni ja standardiseerimise jérele.

Meditsiinilise rakendatavuse kontekstis toovad Wagner jt (2023) esile mikroglia aktivatsiooni
modulatsiooni kui vOimaliku terapeutilise sihtmérgi, samas kui Rzeski ja Lemieszek (2012)
rohutavad seente bioaktiivsete lihendite antioksiidatiivset ja potentsiaalselt kasvajavastast
toimet. Kuigi need tulemused on paljulubavad, maérgivad Stoeva-Grigorova jt (2025), et
olemasolevad andmed pohinevad valdavalt in vitro ja loomkatsetel, mistdttu ei ole vdoimalik
teha 10plikke jireldusi kliinilise efektiivsuse kohta inimestel. See seisukoht on kooskdlas ka
Voynova jt (2020) hinnanguga, mille kohaselt on punase kérbseseene farmakoloogiline

potentsiaal kiill mérkimisvéérne, kuid vajab tdiendavat uurimist.

Kéesoleva t60 autori hinnangul seisneb punase kdrbseseene bioaktiivsete tihendite peamine
vadrtus praeguses etapis nende rollis teadusliku uurimisobjektina, mitte otsese ravivahendina.
Kuigi muskimoolil on teoreetiline neuroprotektiivne potentsiaal, piirab selle kasutamist kitsas
terapeutiline aken ja ebapiisav ohutusandmestik. Praktikas tdhendab see, et enne kliinilise
rakenduse kaalumist on vajalik arendada standardiseeritud ekstrakte, eemaldada toksilised
komponendid ning 14bi viia ulatuslikud kliinilised uuringud. Punase kérbseseene bioaktiivsed
iihendid esindavad vastuolulist, kuid teaduslikult huvipakkuvat uurimisvaldkonda. Uhelt poolt
pakuvad need uusi vdimalusi neurodegeneratiivsete haiguste mehhanismide moistmiseks ja
potentsiaalsete ravistrateegiate arendamiseks, kuid teiselt poolt kaasnevad nendega olulised

ohutusriskid, mis piiravad nende praktilist kasutamist tdnapdeva meditsiinis.

Farmatseudi erialapraktikas on antud teema uurimine oluline, sest bioaktiivsete ainete
toimemehhanismide ja riskide moistmine toetab ohutusndustamist ning aitab ennetada
vOimalikke védrarusaamu psiihhoaktiivsete ainete kasutamisest. Teadlikkus punase
kirbseseene tihendite farmakoloogiast vdimaldab farmatseudil anda tipsemat ja tdenduspdhist
infot nii riskide, koostoimete kui ka potentsiaalsele uurimissuunale viitavate

kasutusvaldkondade kohta.
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JARELDUSED

— Punase kirbseseene bioaktiivsete lihendite keemiliste omaduste ja toimemehhanismide
analiiiisi pdhjal selgus, et peamised toimeained — muskimool, iboteenhape ja muskariin —
mojutavad kesknirvisiisteemi ja organismi tervikuna erinevate retseptorsiisteemide kaudu.
Muskimool toimib GABA-A retseptorite agonistina, iboteenhape glutamaadi retseptorite
agonistina ning muskariin kolinergilise agonistina. Nende {ihendite farmakoloogiline toime on
mitmetahuline ning soltub nii annusest kui ka nende omavahelisest koosmdjust, mis v3ib

pohjustada nii inhibeerivaid kui ka eksitatoorseid neuroloogilisi reaktsioone.

— Bioaktiivsete iihendite moju kesknirvisiisteemile ja organismi ainevahetusele néitas, et
muskimoolil on valdavalt inhibeeriv ja potentsiaalselt neuroprotektiivne toime, samas kui
iboteenhape on peamiselt neurotoksiline ning pdhjustab eksitotoksilisust. Muskariini toime
avaldub peamiselt perifeerses narvisiisteemis, mojutades parastimpaatilist regulatsiooni. Nende
ithendite koosmdju vaib viia nii kesknérvisiisteemi depressiooni kui ka erutusndhtudeni, mis

viljenduvad kliiniliselt mitmekesiste neuroloogiliste ja autonoomsete siimptomitena.

— Farmakokineetika ja metabolismi kasitlemisel jareldus, et bioaktiivsete iihendite imendumine,
jaotumine, biotransformatsioon ja eritumine on erineva iseloomuga ning mojutavad otseselt
nende toime kestust ja intensiivsust organismis. Muskimool imendub kiiresti seedetraktist,
1abib hematoentsefaalbarjddri ning eritub valdavalt muutumatul kujul uriiniga, viidates
vihesele metabolismile. Iboteenhape metaboliseerub osaliselt muskimooliks, kuid séilitab
samal ajal oma neurotoksilise toime, samas kui muskariin ei ldbi hematoentsefaalbarjdéri ning

toimib peamiselt perifeersetes kudedes, eritudes suurel miiral muutumatul kujul.

— Ohutusprofiili ja rakendatavuse uurimine nditas, et punase kérbseseene bioaktiivsete ihendite
kasutamine on seotud mérkimisvdarsete riskidega, sealhulgas kesknérvisiisteemi hdirete,
autonoomse diisfunktsiooni ja seedetrakti siimptomitega. Samal ajal viitavad teadusuuringud
muskimooli ~ vdimalikule  neuroprotektiivsele ja  antioksilidatiivsele potentsiaalile
neurodegeneratiivsete haiguste kontekstis. Nende iihendite kliinilist rakendatavust piiravad
siiski ebapiisav tdendusmaterjal, iboteenhappe neurotoksilisus ning toimeainete sisalduse
varieeruvus, mistottu on vajalikud edasised uuringud ohutuse, standardiseerimise ja kliinilise

efektiivsuse hindamiseks.

Loputdo vurimiskiisimused said t66 kdigus vastuse ning piistitatud eesmirk — kirjeldada punase

kérbseseene bioaktiivseid aineid, nende farmakoloogilist toimet, metabolismi ja voimalikku
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terapeutilist rakendust — saavutati. Olemasolevad teadusandmed viitavad vajadusele
tdiendavate kliiniliste ja toksikoloogiliste uuringute jarele, et hinnata muskimooli, iboteenhappe

ja muskariini kasutuspotentsiaali meditsiinis ohutult ja tdenduspohiselt.
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Lisa 1

Tabel 2. Punase kérbseseene bioaktiivsete iithendite omaduste vordlus (Meade jt, 2022;

Rampolli jt, 2021; Voynova jt, 2020; Wagner jt, 2023).

Uhend Toimemehhanis | Peamine toime | Ainevahetus Riskid ja
m KNS-s organismis toksilisus

Muskimool G A B A - A/ Sedatiivne, Eritub enamasti | Unisus,
retseptorite anksioliiiitiline, muutumatul kujul | koordinatsiooni
agonist psiihhotroopne uriiniga héired,

toime desorientatsioon

Iboteenhape | NMDA Eksitatoorne, vo0ib | Muundub kehas | Neurotoksilisus
glutamaadi pOhjustada osaliselt e oht,
retseptorite sensoorsete tajude | muskimooliks agitatsioon,
agonist moonutusi krambihoogude

risk

Muskariin Muskariin- Ei 1abi histi | Kiire Liigne
atsetiiiilkoliini hematoentsefaalbar | metabolism, stiljeeritus,
retseptorite jaari, peamiselt | eritub uriiniga higistamine,
agonist autonoomne toime pisaravool,
(parasiimpatomim bradiikardia

eetikum)




