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Аннотация

Острая горная болезнь, одна из наиболее распространенных высотных болезней, вызывает 
травмы легких и головного мозга. Настоящее исследование было направлено на изучение 
антигипоксического действия очищенных полисахаридов, извлеченных из Cordyceps militaris.
Водный экстракт Cordyceps militaris постепенно очищали на колонке с анионообменной 
целлюлозой DEAE - 52 и колонке с Sepharose G - 100. Фракция CMN1 с молекулярной массой
37842 Да была основной полученной фракцией, и ее химический состав и структурные 
характеристики были определены. Было обнаружено, что CMN1 имеет моносахаридный 
состав, состоящий из L-рамнозы, L-арабинозы, D-маннозы, D-галактозы. Основа CMN1 
состояла из (1 → 2) и (1 → 3) связей с разветвленными (1 → 6) и (1 → 4) связями. 
Антигипоксические эффекты CMN1 определялись с помощью теста на токсикоз нитрита 
натрия, теста на острую церебральную ишемию / гипоксию и теста на нормобарическую 
гипоксию. CMN1 (0,5 г / кг) обладал таким же антигипоксическим действием, что и 
пероральный раствор родиолы. В целом полисахарид Cordyceps militaris, CMN1, был 
идентифицирован как эффективное средство против гипоксии.

Введение

Острая горная болезнь (ОГБ), являющаяся одним из наиболее распространенных высотных 
заболеваний, вызывает повреждение легких и головного мозга с такими симптомами, как 
головная боль, потеря аппетита, головокружение и бессонница ( 1 ). Снижение 
барометрического давления и последующее уменьшение доступного кислорода являются 
основными причинными факторами AMS ( 2 ). Длительная гипоксия вызывает необратимые 
повреждения и в конечном итоге приводит к органной недостаточности. В настоящее время 
обычные сосудорасширяющие средства, нифедипин и ацетазоламид, используются в качестве
профилактических средств для снижения частоты и тяжести АМС на больших высотах ( 3 ). 
Однако во время клинического лечения наблюдались серьезные побочные эффекты, включая 
головную боль и сердечно-сосудистые заболевания ( 4 ), что порождает потребность в 
идентификации альтернативных препаратов.



Cordyceps militaris , который принадлежит к классу Ascomycetes и группе китайских трав 
Dong Chong Xia Cao, обладает потенциальными антиоксидантными ( 5 ), 
иммуномодулирующими ( 6 ), противоопухолевыми и противовоспалительными свойствами (
7 ). В западных странах Cordyceps militaris считается китайской травой с антивозрастным и 
противоопухолевым действием ( 8 ). В нескольких исследованиях изучались полисахариды 
кордицепса, которые представляют собой богатую и важную группу активности. Одна 
фракция, обогащенная полисахаридом Cordyceps militaris, вызвала гипогликемическую 
активность ( 9 ) и снизила уровень глюкозы в плазме у нормальных крыс Wistar-Kyoto ( 10 ). 
В нашем предыдущем исследовании полисахариды Cordyceps militaris проявляли 
значительную антидиабетическую и антинефропатическую активность ( 11 ). Как сообщалось
ранее, биоактивность полисахаридов связана с их химическим составом, гликозидными 
связями, конформацией, молекулярной массой и степенью разветвления ( 12 ). Предыдущие 
исследования изучали различные полисахариды , извлеченные из Cordyceps Militaris 
sporocarp и они состоят в основном из маннозы, рамнозы, галактозы и глюкозы , и имеют 
среднюю молекулярную массу 30 кДа ( 13 - 15 ). Однако в нескольких исследованиях 
изучалась очистка и биоактивность полисахаридов, выделенных из мицелия Cordyceps 
militaris , который культивируется методом глубокой ферментации ( 16 , 17 ). Глубокая 
ферментация дает преимущество одновременного снижения затрат на утилизацию и 
производства продуктов с добавленной стоимостью и, таким образом, широко используется.

В настоящем исследовании полисахариды, извлеченные из мицелия Cordyceps militaris, были 
очищены и охарактеризованы. Кроме того, антигипоксические эффекты очищенных 
полисахаридов кордицепса были обнаружены in vivo .

Полученные результаты

Обсуждение

АМС, продуцирующий большое количество кислородных радикалов, приводит к 
необратимому повреждению тканей ( 29 ). В предыдущих клинических испытаниях 
Sipunculus nudus L. ( 27 ), Brassica rapa L. ( 28 ), Rhodobryum giganteum Par. ( 30 ) и родиола 
использовались для облегчения симптомов AMS. В настоящем исследовании полисахариды 
кордицепса были очищены и охарактеризованы, и их антигипоксические эффекты были 
обнаружены in vivo .

В спектрах FTIR наблюдался широкий пик растяжения при ~ 3494 см -1 и слабый пик при ~ 
2900 см -1 . Это характерные пики поглощения сахаридов, которые были вызваны 
выраженным колебанием гидроксильной группы ( 31 ) и изгибным колебанием CH групп -CH
2 ( 32 ), соответственно. Полосы при 1627 и 1558 см -1 указывают на существование связи C 
= O и связи NH, возможно, из-за амидогена в Gal. Слабый пик при 1458 см -1 был отнесен к 
колебаниям CH 3, а пик поглощения при 1006 и 524 см -1 , возможно, был обусловлен 
простой эфирной связью (COC) и гидроксилом в пиранозном кольце.

Анализ результатов, полученных при периодатном окислении-деградации Смита, позволил 
предположить возможное связывание моносахаридов внутри CMN1. Потребление <1 моль 
периодата (0,82 моль) в настоящем исследовании указывает на существование связи 1 → 3, 
которая не расходует периодат во время окисления. После окисления периодатом 
присутствие Rha и Ala показало, что CMN1 содержит часть (1 → 3) -связанного-Rha и (1 → 3)
-связанного-Ala. Соотношение моносахаридов позволяет предположить, что большая часть (1



→ 3) -связанного-Ala находится в основной цепи, а (1 → 3) -связанный-Rha может 
располагаться в основной цепи или в боковых цепях. Образование муравьиной кислоты во 
время окисления периодатом подтвердило существование связи 1 → 6. Низкий выход 
муравьиной кислоты (0,06 моль / остаток сахара, менее 0,1 моль / остаток сахара) 
предполагает, что связь 1 → 6 в CMN1 не имеет значения. Кроме того, связи 1 → 2 могли 
быть связью основной цепи CMN1, на что указывало образование глицерина с высоким 
выходом. Следовое количество эритрита показало низкое содержание 1 → 4 связей в 
основной цепи или разветвлении. В совокупности основа CMN1, как было обнаружено, 
состоит из (1 → 2) связей и (1 → 3) связей с разветвленными (1 → 6) связями и (1 → 4) 
связями.

Для выявления антигипоксической активности CMN1 использовались тесты нормобарной 
гипоксии, токсикоза нитрита натрия и острой церебральной ишемии-гипоксии ( 24 ). По 
сравнению с группой NC, CMN1 заметно улучшил выживаемость в тестах на токсикоз 
нитрита натрия и нормобарийную гипоксию. Усиленное постоянное дыхание также 
наблюдалось в моделях острой церебральной ишемии-гипоксии. Кроме того, было 
обнаружено , что водные экстракты из Cordyceps sinensis проявляют эффект улавливания 
активных форм кислорода, супероксид-анионов и гидроксильных радикалов, ингибируя 
образование малонового диальдегида ( 33 ). В целом полисахарид, извлеченный из Cordyceps 
militaris, также был эффективен против гипоксии.

Кроме того, антигипоксическая активность CMN1 может быть связана с его характерной 
структурой. CMN1 имел молекулярную массу 37 842 Да, а его моносахаридный состав 
состоял из Rha, Ara, Man и Gal. По сравнению с предыдущими исследованиями CMN1 
демонстрирует аналогичную первичную структуру ( 14 ), однако требуются дополнительные 
исследования для определения фармакологической эффективности и характерных структур 
полисахаридов.

Настоящее исследование ограничивалось одной фракцией, обогащенной полисахаридами, 
выделенной из Cordyceps militaris. Остается выяснить, играют ли другие компоненты 
существенную роль в гипоксии. Следовательно, необходимы дальнейшие исследования, 
посвященные Cordyceps militaris .
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