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Биохимические маркеры влияния сока шикши черной (Empetrum nigrum) 
на течение аллоксанового диабета
Н.В. Плаксен, Л.В. Устинова, С.Г. Пономарчук, Л.Н. Логунова, О.Н. Ли, Е.А. Мотлух
Тихоокеанский государственный медицинский университет, Владивосток, Россия

Цель – анализ фармакотерапевтической эффективности сока шикши черной при сахарном диабете (СД) в эксперименте. 
Материал и методы. Использовали химическую модель СД с однократным введением раствора аллоксана (100 мг/кг) на 
крысах линии Вистар массой 280–320 г. Опытные группы животных получали сок шикши черной и  стандартный со-
судоукрепляющий препарат рутин (бигликозид кверцитина). Определяли уровни глюкозы и аланинаминотранферазы 
в сыворотке крови, оценивали состояние перекисного окисления липидов (по малоновому диальдегиду) и индекс ан-
тирадикальной активности без нагрузки и при глюкозо-толерантном тесте. Результаты. Установлено гипогликемическое, 
антиоксидантное и панкреозащитное действие сока шикши черной. Заключение. Полученные данные позволяют реко-
мендовать дальнейшее изучение антидиабетического потенциала шикши черной с перспективой использования для 
предотвращения сосудистых изменений при СД 2-го типа.
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Biochemical markers influence of black shiksha juice (Empetrum nigrum) 
on the process of alloxan diabetes
N.V. Plaksen, L.V. Ustinova, S.G. Ponomarchuk, L.N. Logunova, О.N. Li, E.A. Motlukh
Pacific State Medical University, Vladivostok, Russia

Objective: The analysis of the pharmacotherapeutic effectiveness of Empetrum nigrum juice in case of diabetes mellitus (DM) 
in the experiment. Methods: DM chemical model applying single alloxan injection (100 mg/kg) was used for rats of Vistar line 
weighing 280–320  grams. Experimental animal groups got Empetrum nigrum juice and standard antidiabetic drug  – rutin 
(quercetin biglycoside). The level of glucosemia and alanine aminotransferase in blood serum was measured. The state of 
lipids peroxidation (by malonic dialdehyde) and antiradical activity index off-load and applying glucose-tolerance test was 
estimated. Results: Hypoglycemic, antioxidant and pancreas-protective effect of Empetrum nigrum juice was defined. Conclu-
sions: Received data allows recommending further antidiabetic potential of Empetrum nigrum with the perspective of using it 
in the therapy of diabetes mellitus of the second type.
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Согласно данным Всемирной организации здравоох-
ранения, в мире наблюдается постоянный рост забо-
леваемости сахарным диабетом (СД). В экономически 
развитых странах количество вновь диагностиро-
ванных случаев данной нозологии составляет от 6 
до 10 % по отношению к общему числу больных, то 
есть удвоение популяции происходит каждые 10–15 
лет, это становится не только медицинской, но и со-
циальной проблемой [1]. В отличие от СД 1-го типа 
СД 2-го типа характеризуется медленным развитием 

патологического процесса, что открывает возмож-
ности для его эффективной профилактики. Прием 
растительных лекарственных средств, содержащих 
ряд биологически активных веществ, позволяет пре-
дотвратить метаболический синдром и развитие СД 
2-го типа [2–4].

На кафедре фармации ТГМУ ведутся исследования 
фармакологических свойств шикши черной (Empe-
trum nigrum) из семейства Вересковых, произрастаю-
щей на территориях Камчатского края, Сахалинской 
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и Магаданской областей. Ранее было показано регули-
рующее влияние сока из плодов шикши на метаболизм 
минеральных веществ [5]. Положительная динамика 
кальций-фосфорного обмена на фоне приема про-
дуктов переработки плодов упомянутого растения 
позволяет рассматривать их в качестве профилак-
тических средств при остеопорозе. Одна из причин 
остеопороза – эндокринные нарушения, в том числе 
СД [6]. Для изучения этого заболевания в эксперименте 
разработана его химическая модель с использованием 
аллоксана, избирательно воздействующего на β-клетки 
островков поджелудочной железы [1].

Целью настоящей работы стал анализ фармакоте-
рапевтической эффективности сока шикши черной 
при СД в эксперименте.

Материал и методы

Лабораторные крысы линии Вистар массой 280–320 г 
содержались в виварии Центра гигиены и эпидемио-
логии в Приморском крае, где получали стандартное 
питание в виде комбикорма «Дельта Фидс». Иссле-
дование было спланировано в соответствии с тре-
бованиями приказа Министерства здравоохранения 
РФ № 708н от 23.08.2010 «Правила лабораторной 
практики в Российской Федерации» и директивы 
Европейского союза по защите животных, использу-
емых в научных целях (2010/63/EU). Дизайн исследо-
вания утвержден на заседании комиссии по биоэтике 
Центра гигиены и  эпидемиологии в  Приморском 
крае (протокол № 1 от 20.10.2020). СД моделировали 
путем однократной внутрибрюшинной инъекции 
свежеприготовленного раствора аллоксана (Индия) 
в дозе 100 мг/кг через 20 дней от начала эксперимента. 
Гипергликемию у животных вызывали введением 20 % 
раствора глюкозы (2,5 г/кг) внутрь через зонд за 45 
минут до забора крови через 7 дней после моделиро-
вания заболевания [7].

Крысы были разделены на четыре группы по девять 
особей в каждой:
1-я группа – биологический контроль: интактные жи-
вотные на стандартном режиме питания;
2-я группа – контроль: животные с моделью СД, кото-
рым в течение эксперимента вводили через зонд воду 
в объеме, эквивалентном объему сока шикши черной;
3-я группа: животные с моделью СД, которым вводили 
сок плодов шикши через зонд в экспериментально-
терапевтической дозе (2 мл на 200 г массы тела) на 
протяжении всего эксперимента;
4-я группа: животные с моделью СД, которым дважды 
в день давали биофлавоноид рутин (бигликозид квер-
цитина) на эмульгаторе Tween-80 через зонд в дозе 100 
мг/кг в сутки в течение всего эксперимента.

Крыс выводили из опыта под эфирным наркозом 
на 27-й день эксперимента. В сыворотке крови посред-
ством анализатора Mindray BS-480 с помощью стан-
дартного набора реактивов фирмы-производителя 

определяли содержание глюкозы и  аланинамино-
трансферазы. Для контроля состояния перекисного 
окисления липидов в гомогенатах печени с помощью 
цветной реакции с 2-тиобарбитуровой кислотой из-
меряли концентрацию малонового диальдегида [8]. 
При определении индекса антирадикальной актив-
ности антиоксидантов для построения калибровоч-
ного графика использовали растворы стандартного 
антиоксиданта (тролокс). Измерения проводили на 
спектрофотометре Shimadzu UV-2550 с термостати-
рованной ячейкой [9, 10].

Обработка полученных данных осуществлялась 
методом малой выборки с вычислением среднего зна-
чения (M) и его стандартной ошибки (s). Показатели 
сравнивали с использованием t-критерия Стьюдента 
при уровне значимости нулевой гипотезы p≤0,05 [11].

Результаты исследования

Через 7 дней после введения аллоксана происходило 
достоверное увеличение (на 39,6 %) уровня глюкозы 
крови во 2-й группе животных, а при дополнительной 
нагрузке глюкозой на 45-й минуте исследования глюко-
земия увеличивалась на 48 %. В 3-й и 4-й группах при 
нагрузочном тесте уровень глюкозы достоверно повы-
шался на 28 и 33 %, соответственно. В группе живот-
ных, которым вводили сок из плодов шикши, базаль-
ный уровень глюкозы по сравнению со 2-й группой 
снижался на 30 %. Уровень аланинаминотрансферазы 
в сыворотке крови также измеряли до и после нагрузки 
глюкозой. В контрольной группе он повышался на 34 
и 56 % (без нагрузки и с нагрузкой, соответственно). 
Содержание фермента в 3-й и 4-й группах по сравне-
нию с контролем до введения глюкозы снижалось на 29 
и 37 %, и после нагрузочного теста разница становилась 
недостоверной (табл.).

В гомогенатах печени у крыс 2-й группы (контроль) 
содержание продукта пероксидации липидов – мало-
нового диальдегида – возрастало на 68 % без нагрузки 
и на 42 % – с нагрузкой глюкозой. В этой же группе 
происходило снижение индекса антирадикальной 
активности на 54,8 и 39,6 % без нагрузки и с нагрузкой, 
соответственно. У животных, получавших сок шикши, 
наблюдали достоверное повышение концентрации 
малонового диальдегида в гомогенатах ткани печени 
по сравнению с интактной группой (на 44 и 14 % без 
нагрузки и с нагрузкой, соответственно) и снижение 
интенсивности антирадикальной защиты на 37 % без 
нагрузки глюкозой. Также в 3-й группе определялось 
повышение индекса антирадикальной активности 
на 38 и 49 % по сравнению с контролем. В 4-й груп-
пе экспериментальных животных концентрация ма-
лонового диальдегида в ткани печени снижалась на 
25 % (и базально, и после глюкозо-толерантного теста) 
с повышением индекса антирадикальной активности 
на 44 % только по сравнению со 2-й (контрольной) 
группой (табл.).
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Обсуждение полученных данных

Экспериментальное моделирование СД имеет опреде-
ленные сложности, связанные с природой заболевания 
и механизмом диабетогенного действия токсикантов, 
а также с близостью смертельной и диабетогенной доз 
аллоксана и компенсаторными возможностями ор-
ганизма крыс по нормализации углеводного обмена 
[12]. Модель с использованием химических веществ 
(аллоксан, стрептозоцин и др.), избирательно пора-
жающих β-клетки островков Лангерганса, наиболее 
распространена в экспериментальной практике. Од-
нако до настоящего времени дозировка этих веществ 
не обоснована, и при чрезмерном поражении ткани 
поджелудочной железы возможна гибель животных. 
В настоящей работе при введении аллоксана в дозе 100 
мг/кг были получены планируемые сдвиги биохимиче-
ских показателей. Уровень аланинаминотрансферазы 
имеет здесь важное диагностическое значение, так как 
она широко представлена в тканях организма, в первую 
очередь – в печени. В нашем эксперименте в контроле 
(2-я группа) зарегистрировано усиление цитолиза с по-
вышением активности этого фермента в 1,4 раза. Также 
показана интенсификация перекисного окисления ли-
пидов, которое, как известно, лежит в основе повре-
ждения биомембран и запускает процесс разрушения 
гепатоцитов. Поэтому при выполнении нагрузочного 
теста в группе животных, получившей сок шикши, на-
блюдалась гипергликемия, связанная с нарушением 
структуры и функции островков поджелудочной жезезы 
и снижением их компенсаторных возможностей.

В патогенезе СД, в том числе индуцированного ал-
локсаном, важную роль играет образование свободных 
радикалов [12]. Одной из основных причин гибели 
клеток поджелудочной железы считается низкий уро-
вень их антиоксидантной защиты [1]. Исследования, 
проведенные нами ранее, доказали антиоксидант-
ную активность продуктов из растений семейства 

Вересковых, содержащих флавоноиды, тритерпеноиды 
(урсоловая и олеановая кислоты), сапонины, витамины 
и др. Эти факты подтверждаются и данными специ-
альной литературы [13, 14]. Флавоноидный компо-
нент растительного сырья, обладая антиоксидантным 
действием, оказывает мембраностабилизирующий 
эффект [12]. Так, в проведенном эксперименте индекс 
антирадикальной активности был выше у животных, 
получавших сок шикши, и оказался сопоставимым 
с  таковым в  4-й экспериментальной группе, полу-
чавшей рутин: повышение уровня антирадикальной 
активности в 1,4 раза и уменьшение концентрации ма-
лонового диальдегида в ткани печени в 1,3 раза. Таким 
образом, данные, полученные в процессе настоящего 
эксперимента, позволяют рекомендовать дальнейший 
анализ потенциала шикши черной для использования 
продуктов ее переработки для предотвращения сосу-
дистых изменений при СД 2-го типа.
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