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НАТУРОТЕРАПИЯ

Гиполипидемическая активность полисахаридов 
растительноГо происхождения

К.И. Ровкина, Е.Е. Буйко, В.В. Иванов, О.А. Кайдаш, А.М. Гурьев, М.С. Юсубов, М.В. Белоусов
ФГБОУ ВО Сибирский государственный медицинский университет МЗ РФ (г. Томск)

РЕЗЮМЕ
На модели гиперлипидемии, вызванной длительным 

кормлением крыс линии Wistar богатой холестеролом вы-
сокожировой диетой, проведено сравнительное исследо-
вание гиполипидемического действия полисахаридных ком-
плексов листьев боярышника кроваво-красного Crataegus 
sanguinea Pall. листьев березы повислой и березы пушистой 
Betula pendula Roth., Betula pubescens Ehrh. и надземной 
часть люцерны посевной Medicago sativa L. Добавление в 
атерогенный корм полисахаридов березы (1,5 %) приводило 
к снижению уровня общего холестерола, преимущественно 
в проатерогенной фракции липопротеинов низкой плот-
ности. Концентрация холестерола в антиатерогенной фрак-
ции липопротеинов высокой плотности снижалась в мень-
шей степени, при этом индекс атерогенности значительно 
уменьшался. Полисахариды боярышника оказывали менее 
выраженное гиполипидемическое действие, а полисахари-
ды люцерны не улучшали липидный спектр крови на фоне 
атерогенной диеты. Обсуждаются возможные механизмы 
гиполипидемического действия полисахаридов.

Ключевые слова: полисахариды растений, гиполипи-
демическая активность, высокожировая диета, холестерол, 
симвастатин.

RESUME
The current study on the hypolipidemic action of the Cratae-

gus sanguinea Pall., Betula pendula Roth., Betula pubescens 
Ehrh. and Medicago sativa L. polysaccharide complexes was 
conducted on the model of long-term high-fat cholesterol-rich 
diet-caused hyperlipidemia in Wistar rats. The birch polysac-
charides (1.5 %) addition to the atherogenic diet led to decrease 
the level of total cholesterol mainly in the proatherogenic fraction 
of low-density lipoproteins. The cholesterol concentration in the 
anti-atherogenic fraction of high-density lipoproteins decreased 
to a lesser extent, while the atherogenic index decreased sig-
nificantly. Crataegus polysaccharides had a less pronounced 
lipid-lowering effect, and Medicago sativa polysaccharides did 
not improve the blood lipid spectrum on the background of a 
high-fat cholesterol-rich diet. The possible mechanisms of the 
polysaccharides hypolipidemic action are discussed.

Keywords: plant polysaccharides, lipid-lowering activity, 
high-fat diet, cholesterol, simvastatin.

Lipid-lowering activity of plant polysaccharides
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ВВЕдЕнИЕ
По данным Всемирной Организации Здра-

воохранения, каждый год в мире от сердечно-
сосудистых заболеваний умирает 17,5 млн. 
человек. Основной ущерб здоровью населения 
России наносят ишемическая болезнь сердца и 
цереброваскулярная болезнь. Наряду с такими 
факторами риска, как курение, малоподвиж-
ный образ жизни, ожирение, сахарный диабет, 
метаболический синдром, одной из основных 
причин сердечно-сосудистых заболеваний 
является атеросклероз [1, 2]. Дислипидемии, 
вызывающие атеросклероз, диагностируют 
у 17 % населения мира, что позволяет гово-
рить об опасной неинфекционной эпидемии [3].  

В настоящее время к липидкорригирующим ме- 
дикаментозным средствам относят ингибито-
ры ГМГ-КоА-редуктазы (статины), фибраты, 
никотиновую кислоту и её производные, эзе-
тимиб (уменьшающий всасывание холестеро-
ла), а также средства с другими механизмами 
действия (секвестранты желчных кислот, ω-3 
полиненасыщенные жирные кислоты, антиок-
сиданты) [3]. На современном этапе развития 
медицины основным классом лекарственных 
средств для коррекции дислипидемии являют-
ся статины, имеющие существенную доказа-
тельную базу [4, 5]. Статины обладают высокой 
эффективностью, но не лишены побочных эф-
фектов (миотоксичность, гепатотоксичность, 



НАТУРОТЕРАПИЯ
Т

Р
А

Д
И

Ц
И

О
Н

Н
А

Я
 М

Е
Д

И
Ц

И
Н

А

№ 2 (57) 201940

следования явилось изучение гиполипидеми-
ческой активности полисахаридов, выделен-
ных из растений сибирского региона.

МАтЕРИАлы И МЕтОды

Объект исследования
Материалом для получения полисахари-

дов служили листья боярышника кроваво-
красного Crataegus sanguinea Pall., листья 
березы повислой и березы пушистой Betula 
pendula Roth., Betula pubescens Ehrh., заго-
товленные в Томской области, и надземная 
часть люцерны посевной Medicago sativa L., 
заготовленная в Красноярском крае. Сырье 
заготавливали в июне 2016 г.

Выделение полисахаридов проводили экс-
тракцией водой, подкисленной хлороводород-
ной кислотой до pH = 2–3 при температуре во-
дяной бани 90 °С в течение 2 часов. Полученное 
извлечение отделяли от шрота и упаривали. 
Сгущенный водный остаток приливали к эти-
ловому спирту 96 % в соотношении 1:3 и остав-
ляли на 12 часов при 4 °С. Осадок полисахари-
дов центрифугировали и растворяли в воде 
очищенной с последующим диализом через 
полупроницаемую мембрану Thermo Scientific 
SnakeSkin с размером пор 3,5 кДа, заморажи-
вали и сушили с помощью лиофильной сушки 
IlShin BioBase MCFD8508.

Содержание уроновых кислот определяли 
спектрофотометрическим методом с использо-
ванием 3,5-диметилфенола в присутствии кон-
центрированной серной кислоты [19]. Анализ 
моносахаридного состава проводили методом 
газовой хроматографии ацилированных поли-
олов [20]. Средневесовую молекулярную мас-
су (Mw) определяли методом эксклюзионной 
хроматографии на жидкостном хроматографе 
Ultimate 3000 (Германия, Dionex). В качестве  
подвижной фазы использовали раствор  
0,1 моль/л NaCl, колонка Ultrahydrogel 
Column, 250, 6 µm, 7.8 mm X 300 mm.

Таблица 1 

Характеристика полисахаридов (ПС) боярышника, березы, люцерны
ПС боярышник ПС береза ПС люцерна

Выход, % 1,8 ± 0,2 3,4 ± 0,4 3,7 ± 0,3
Уроновые кислоты, % 19,1 ± 0,6 55,9 ± 3,4 20,9 ± 0,9
Глюкоза, % 17,41 ± 0,92 – 12,19 ± 0,73
Галактоза, % 38,88 ± 2,00 9,58 ± 0,52 9,96 ± 0,52
Ксилоза, % 2,05 ± 0,11 – –
Арабиноза, % 12,24 ± 0,75 1,44 ± 0,09 48,31 ± 3,86
Рамноза, % – 26,42 ± 2,25 –
M

w
, кДа 413,7 ± 19,9 310,2 ± 15,1 366,8 ± 14,9

нейротоксичность, нефротоксичность, гипер-
гликемия) [6–8]. Фибраты также оказывают 
побочное действие – вызывают гастроинтести-
нальные проблемы, нарушают обмен жирора-
створимых витаминов. Они противопоказаны 
при недостаточной функции почек и печени, 
желчекаменной болезни, беременности и лак-
тации [9, 10]. Наиболее значительный побоч-
ный эффект никотиновой кислоты – развитие 
печеночной недостаточности, и противопока-
заниями к ее назначению являются артери-
альная гипотензия, подагра, сахарный диабет 
2-го типа [11, 12]. 

Таким образом, несмотря на широкий ар-
сенал лекарственных средств, используемых 
для лечения атеросклероза и его осложнений, 
проблема противоатеросклеротической тера-
пии еще полностью не решена, и в настоящее 
время остается актуальным поиск веществ, 
способных снижать уровень атерогенных ли-
пидов, а также новых возможных молекуляр-
ных мишеней для их действия.

Исследования в области разработки пре-
паратов для терапии дислипидемии ведутся 
в различных направлениях. Перспективными 
источниками гиполипидемических средств яв-
ляются вещества растительного происхожде-
ния, которые отличаются низкой токсично-
стью и комплексным влиянием на организм 
[13]. Гиполипидемическое и противоатероскле-
ротическое действие лекарственных растений 
определяется содержанием в них биологически 
активных веществ: полисахаридов, флавонои-
дов, фосфолипидов, стероидных сапонинов, 
гормоноподобных веществ и ферментов [14].  
В последнее десятилетие особое внимание уде-
ляют полисахаридам растительного происхо-
ждения, которые обладают широким спектром 
фармакологической активности и, в том числе, 
оказывают гиполипидемическое, гипогликеми-
ческое и антиоксидантное действия [15–18]. 

Таким образом, основываясь на представ-
ленных выше данных литературы, целью ис-
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Выход и моносахаридный состав получен-
ных полисахаридов представлены в табл. 1.

Экспериментальные животные  
и условия эксперимента

Для изучения гиполипидемической актив-
ности новых веществ широко используют спо-
соб моделирования гиперлипидемии с помо-
щью длительного (5–6 недель) кормления экс-
периментальных животных высокожировой 
диетой, богатой холестеролом [21].

Эксперименты выполнены на 48 крысах 
самках линии Wistar массой 200–240 г пер-
вой конвенциальной категории, полученных 
из отдела экспериментальных биологических 
моделей ФГБНУ «НИИ фармакологии и ре-
генеративной медицины им. Е.Д. Гольдберга» 
(г. Томск). Животных содержали в стандарт-
ных условиях при свободном доступе к воде и 
пище (температура воздуха в виварии – 20 ± 
2°С, влажность – не более 80 %). Для модели-
рования у крыс хронической гиперлипидемии 
готовили специальный корм, обеспечивающий 
45 % энергии за счет животного жира (2,5 %  
холестерола; 0,5 % холевой кислоты; 0,1 % 
2-тиоурацила), следующим образом: 2,5 г 
холестерола (Sigma-Aldrich, США); 0,5 г хо-
левой кислоты (Sigma-Aldrich, США) и 0,1 г 
2-тиоурацила (Sigma-Aldrich, США) раство-
ряли в 16 г топленого масла (98% животного 
жира) и смешивали с 81 г стандартного корма. 
Калорийность полученного корма составляла 
503 ккал на 100 г.

Экспериментальные крысы получали ате-
рогенную диету в течение 28 суток. На 29–42-е 
сутки эксперимента крысы соответствующих 
групп получали атерогенную диету с добавле-
нием в корм полисахаридов березы, боярыш-
ника или люцерны (1,5 г/100 г атерогенного 
корма), соответственно. Референс-препарат 
симвастатин («Sigma-Aldrich, США) вводили 

животным перорально в дозе 10 мг/кг. Крысы 
контрольной группы получали стандартный 
лабораторный корм в течение 42 суток.

На 15-е сутки после начала кормления жи-
вотных высокожировой диетой с добавлением 
полисахаридов или перорального введения 
симвастатина после голодания в течение 12 ч  
крыс декапитировали после СО

2
-асфиксии.  

В сыворотке крови определяли уровень обще-
го холестерола, холестерола в липопротеинах 
низкой (ХС-ЛНП) и высокой (ХС-ЛВП) плот-
ности. На основе полученных эксперименталь-
ных данных был вычислен индекс атероген-
ности (ИА) по формуле согласно [22]: ИА = 
(общий ХС – ЛПВП-ХС)/ЛПВП-ХС.

РЕЗультАты 
В сыворотке крови животных, получавших 

в течение 6 недель атерогенную диету, увели 
Таблица 2

Влияние курсового применения полисахаридов березы, боярышника, люцерны (14 дней,  
1,5 г/100 г корма) и симвастатина (14 дней, 10 мг/кг) на уровень общего холестерола и холестерола 

в липопротеинах низкой (ЛНП) и высокой (ЛВП) плотности в сыворотке крови крыс при 
экспериментальной хронической гиперлипидемии, вызванной атерогенной диетой (X ± m, n = 8)

Экспериментальные группы Общий холестерин, 
ммоль/л

Холестерин лнП, 
ммоль/л

Холестерин лВП, 
ммоль/л

Стандартная лабораторная диета 1,54 ± 0,07 0,25 ± 0,02 0,72 ± 0,07
Атерогенная диета 7,77 ± 0,38* 1,23 ± 0,15* 1,91 ± 0,28*
атерогенная диета + полисахариды березы 4,69 ± 0,49* 0,60 ± 0,05* 1,55 ± 0,24
Атерогенная диета + полисахариды боярышника 5,65 ± 0,55* 0,89 ± 0,09* 1,70 ± 0,21
Атерогенная диета + полисахариды люцерны 6,84 ± 0,59 1,08 ± 0,11 1,75 ± 0,31
Атерогенная диета + симвастатин 4,18 ± 0,36* 0,45 ± 0,05* 1,52 ± 0,15

Примечание: * – р < 0,05 для атерогенной диеты по сравнению с стандартной диетой, для полисахаридов и 
симвастатина по сравнению с атерогенной диетой; n – количество животных в группе.

Рис. 1. Влияние курсового применения полисахари-
дов (ПС) березы, боярышника, люцерны (14 дней, 
1,5 г/100 г корма) и симвастатина (14 дней, 10 мг/кг) 
на индекс атерогенности у крыс при эксперимен-
тальной хронической гиперлипидемии, вызванной 
атерогенной диетой (X ± m, n = 8).
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чивалось содержание общего холестерола в 5 
раз преимущественно за счет увеличения ХС-
ЛНП. При этом уровень ХС-ЛВП в сыворотке 
крови возрастал в 2,6 раза (табл. 1). Наличие 
холевой кислоты (0,5 %) в получаемой пище 
приводило к снижению метаболизма холесте-
рола до желчных кислот. Кроме того, холевая 
кислота стимулирует эмульгирование жира в 
кишечнике, способствует усвоению экзогенно-
го жира и оказывает влияние на транскрипцию 
генов, участвующих в регуляции метаболизма 
липопротеинов [23]. Рассчитанный по формуле 
индекс атерогенности на фоне индуцирован-
ной атерогенной диетой гиперлипидемии со-
ставлял 3,06 ± 0,35, что существенно превы-
шало его значение у животных, получавших 
стандартную диету (1,13 ± 0,15) (рис. 1). 

Препарат сравнения симвастатин снижал 
повышенный на фоне атерогенной диеты уро-
вень холестерола в сыворотке на 46,2 %, что 
обусловлено, главным образом, ингибировани-
ем ГМГ-КоА редуктазы, а также способностью 
статинов повышать его экскрецию с фека-
лиями. Симвастатин существенно уменьшал  
(63,4 %) повышенный на фоне атерогенной  
диеты уровень ХС-ЛНП, при этом достоверно 
не изменял уровень ХС-ЛВП (табл. 2).

Добавление в атерогенный корм полисаха-
ридов березы приводило к снижению уров-
ня общего холестерола на 39,6 % (р < 0,05) и 
в большей степени в проатерогенной фрак-
ции липопротеинов низкой плотности (50,4 %) 
(табл. 2). Концентрация холестерола в анти-
атерогенной фракции липопротеинов высо-
кой плотности снижалась в меньшей степени, 
при этом индекс атерогенности значительно 
уменьшался и составлял 2,02 ± 0,21 (рис. 1). 
Полисахариды боярышника оказывали менее 
выраженное гиполипидемическое действие. 
При их применении индекс атерогенности со-
ставлял 2,32 ± 0,28. Полисахариды люцерны не 
оказывали гиполипидемического действия на 
фоне атерогенной диеты (табл. 2; рис. 1). 

ОБСуждЕнИЕ
Было проведено сравнительное исследова-

ние гиполипидемической активности полиса-
харидов, выделенных из листьев боярышника 
кроваво-красного Crataegus sanguinea Pall., 
листьев березы повислой и березы пушистой 
Betula pendula Roth., Betula pubescens Ehrh. и 
надземной части люцерны посевной Medicago 
sativa L. Установлено, что полисахариды бере-
зы на фоне атерогенной диеты у крыс подобно 
симвастатину снижают уровень общего холе-

стерола в сыворотке крови, и, в большей степе-
ни, проатерогенных ХС-ЛНП. Полисахариды 
боярышника проявляли менее выраженное 
гиполипидемическое действие, а полисахари-
ды люцерны – не оказывали.

Способность полисахаридных комплексов и 
индивидуальных веществ, полученных из рас-
тений, оказывать гиполипидемическое дей-
ствие показана в целом ряде работ.

В исследованиях in vivo была продемон-
стрирована гиполипидемическая и гипотен-
зивная активность полисахаридов плодов как-
туса (Opuntia ficus indica Fruits) [24]. Было 
показано, что уровни общего холестерола и 
ХС-ЛНП были значительно снижены в груп-
пах животных, получавших полисахарид в 
течение 3 недель. Полисахаридный комплекс, 
выделенный из Cyclocarya paliurus, облада-
ет выраженной гиполипидемической актив-
ностью на модели мышей с гиперлипидеми-
ей, получавших высокожировую эмульсию. 
Основной механизм выявленной активности 
авторы связывают с высоким антиоксидант-
ным потенциалом данных соединений [17]. 
Полисахариды, экстрагированные из плодов 
тыквы (Cucurbita moschata) и состоящие из 
галактозы, глюкозы, арабинозы, ксилозы и 
глюкуроновой кислоты, проявляют различные 
виды биологической активности: детоксика-
ционную, антиоксидантную, гипотоническую 
и, в том числе, гиполипидемическую [25]. Ре-
зультаты исследований показывают, что до-
бавление полисахаридного комплекса тыквы в 
высокожировую диету снижает уровни триа-
цилглицеролов, ХС-ЛНП и повышает уровень 
ХС-ЛВП в плазме экспериментальных крыс. 
При этом увеличивается экскреция холесте-
рола и триацилглицеролов с фекалиями [25]. 
Была проведена оценка способности полисаха-
ридного комплекса черного чая поддерживать 
липидный профиль крови в пределах нормы, 
а также снижать избыточную массу тела [26, 
27]. В комплексном исследовании гиполипи-
демических свойств чайных полисахаридов, 
была установлена их способность эффективно 
уменьшать уровни общих триацилглицеролов 
и ХС-ЛНП и повышать концентрацию ХС-
ЛВП в плазме крови, что в совокупности со 
снижением концентрации общего холестерола 
в печени крыс, свидетельствует о том, что по-
лисахаридный комплекс черного чая может 
эффективно ослаблять индуцированную высо-
кожировой диетой дислипидемию у крыс [28].

В настоящее время обсуждаются потен-
циальные механизмы гиполипидемического 
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действия полисахаридов. Предполагается, что 
пектиновые полисахариды различных рас-
тений могут ингибировать всасывание пище-
вого холестерола за счет повышения вязкости 
содержимого кишечника и утолщения слоя 
муцина на поверхности кишечника или пре-
пятствовать образованию мицелл [29]. Дей-
ствительно, у крыс, получавших неочищенные 
полисахариды чая, увеличилось выделение 
желчных кислот с фекалиями [29]. Полисаха-
ридный комплекс черного чая проявлял спо-
собность связывать холестерол [28]. Учиты-
вая, что синтез желчных кислот регулируется 
по механизму отрицательной обратной связи, 
хелатирование желчных кислот в просвете ки-
шечника уменьшает реабсорбцию и подавляет 
их энтерогепатическую циркуляцию. Акти-
вация в печени ключевого фермента синтеза 
желчных кислот CYP7A1 стимулирует син-
тез желчных кислот de novo из холестерола, 
что приводит к снижению его концентрации в 
печени и, следовательно, к снижению уровня 
ХС-ЛНП (Shi et al., 2016). Другой возможный 
механизм гиполипидемического действия по-
казан для полисахаридов сои, которые ингиби-
руют ключевой фермент абсорбции липидов –  
панкреатическую липазу [31]. 

Наряду с составом полисахаридных ком-
плексов, большое значение имеет структура 
полисахаридных цепей. Показано, что поли-
сахариды с прямой цепью имеют больший по-
тенциал селективной адсорбции гидрофобных 
солей желчных кислот, чем секвестранты на 
основе смол [30]. Основным преимуществом 
данного класса соединений является более 
выраженная способность к ионным и гидро-
фобным взаимодействиям [30]. 

ЗАКлЮчЕнИЕ И ВыВОды
Проведено сравнительное исследование  

гиполипидемического действия полисаха-
ридных комплексов листьев боярышника 
кроваво-красного Crataegus sanguinea Pall. 
листьев березы повислой и березы пуши-
стой Betula pendula Roth., Betula pubescens 
Ehrh. и надземной часть люцерны посевной 
Medicago sativa L. на модели гиперлипиде-
мии, вызванной длительным кормлением крыс 
линии Wistar высокожировой диетой, бога-
той холестеролом. Добавление в атерогенный 
корм полисахаридов березы (1,5 %) приводило 
к снижению уровня общего холестерола и,  
в большей степени, в проатерогенной фракции 
липопротеинов низкой плотности. Концентра-
ция холестерола в антиатерогенной фракции 

липопротеинов высокой плотности снижалась 
в меньшей степени, при этом индекс атероген-
ности значительно уменьшался. Полисахари-
ды боярышника оказывали менее выраженное 
гиполипидемическое действие. Полисахариды 
люцерны не оказывали гиполипидемического 
действия на фоне атерогенной диеты.

Для выявления механизмов гиполипидеми-
ческого действия полисахаридов, выделенных 
из листьев березы повислой и березы пуши-
стой Betula pendula Roth., Betula pubescens 
Ehrh., требуются дальнейшие исследования, 
включая изучение их влияния на связывание 
желчных кислот и экспрессию генов метабо-
лизма желчных кислот и холестерола. 
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