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1 ТЕОРЕТИЧЕСКОЕ ОБОСНОВАНИЕ НИР 

 

Сахарный диабет (СД) в последние годы стал одной из самых серьезных 

проблем медицины. Количество больных диабетом неуклонно растет и в 

настоящее время в Украине их насчитывается около 1,2 млн. человек [Тито-

вич Е.В., 2009]. 

По прогнозам специалистов к 2020 году число больных диабетом в мире 

составит более 350 млн. человек [Блумгарден, 2000; Зиммет, 2002]. 

Опасность сахарного диабета заключается, прежде всего, в его осложне-

ниях со стороны сердечно-сосудистой и нервной систем, глаз, почек [Дедов и 

др., 2001]. Больные диабетом в 8 раз чаще умирают от злокачественных но-

вообразований [Балаболкин, 2000]. 

Существующие представления о патогенезе сахарного диабета строятся 

на догме глюкозотоксичности, согласно которой высокая концентрация глю-

козы в крови и межклеточной жидкости определяет характер практически 

всех патологических процессов, наблюдаемых при диабете: активация пере-

кисного окисления липидов и белков, усиление полиолового пути обмена 

глюкозы, активация реакций гликирования белков, развитие стрессовой си-

туации в организме [Цисельский, Левицкий, 2004]. 

В самое последнее время в нашей лаборатории обоснована еще одна 

концепция патогенеза сахарного диабета – дисбиотическая [Цисельский, 

2011]. Согласно этой концепции, гипергликемия, которая имеет место при 

СД, вызывает развитие дисбиоза (дисбактериоза), при котором в организме 

увеличивается содержание условно патогенных бактерий и значительно воз-

растает продукция микробных токсинов, среди которых особое место зани-

мает кишечный эндотоксин (липополисахарид) [Яковлев, 2003]. Последний 

обладает токсическими свойствами, в миллионы раз превосходящие токсич-

ность глюкозы и способные снижать иммунитет и запускать воспалительную 

реакцию в организме [Левицкий и др., 2010]. 
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На основании дисбиотической концепции диабета и других неинфекци-

онных заболеваний человека было предложено использование для профилак-

тики и лечения СД пребиотиков [Левицкий и др., 2008] и полифенолов [Ле-

вицкий, Цисельский, 2010]. 

В нашем предыдущем отчете (по договору с НПП «Институт «Текмаш») 

было показано, что паста черники с торговой маркой “Liqberry” содержит 

весьма значительные количества полифенолов, представленных биофлавоно-

идами, хлорогеновой кислотой и некоторыми другими соединениями поли-

фенольной природы. При этом доступность этих соединений более чем в 2 

раза превосходит доступность полифенольных соединений свежей черники. 

В экспериментальных условиях на модели токсического гепатита, воз-

никающего на фоне кишечного дисбиоза, было показано выраженное лечеб-

но-профилактическое действие пасты черники [Левицкий и др., 2009]. 

Целью настоящего исследования явилось определение лечебно-

профилактического действия пасты черники “Liqberry” при моделировании 

сахарного диабета 1 типа. 

В качестве основных патогенетических показателей были избраны сле-

дующие: 

– уровень сахара в крови; 

– уровень микробной обсемененности; 

– состояние неспецифического иммунитета; 

– показатель перекисного окисления липидов. 
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2 МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ 

 

Паста черники, полученная по технологии заказчика (оригинальная гид-

ротермодинамическая технология позволяющая осуществить наноизмельче-

ние оболочки и косточек черничной ягоды и консервирование без перегрева), 

была получена от научно-производственного предприятия «Институт «Тек-

маш» в виде консервированного продукта с торговой маркой “Liqberry” . Со-

гласно ранее проведенным исследованиям количество полифенольных со-

единений в пасте составило 280-600 мг/100 гр.,  хлорогеновой кислоты (ХКГ) 

около 1600 мг/100гр. пасты или (около 10% на сухой вес пасты). [Осипенко 

2001, Осипенко и др. 2002]   

Исследование биологического действия пасты было проведено на 49 бе-

лых крысах линии Вистар (самцы, живая масса 260 ± 12 г). 

Сахарный диабет 1 типа вызывали однократным введением аллоксана в 

дозе 100 мг/кг (однократно, внутрибрюшинно, предварительно растворив ал-

локсан в 0,1 М цитратном буфере рН 6,2). 

С первого дня введения аллоксана животные получали с кормом пасту 

черники (последнюю смешивали с мукой, затем эту смесь давали ежедневно 

крысам, регулируя потребление корма, чтобы доза черники оказалась равной 

1 г/кг или 2 г/кг в день на одну крысу). 

Умерщвление крыс под тиопенталовым наркозом осуществляли путем 

кровопускания из сердца на 7-й и 14-й дни эксперимента. 

В гомогенатах слизистой оболочки тонкой кишки крыс и печени, а также 

в сыворотке крови определяли активность фермента уреазы, который служил 

маркером микробной обсемененности [Левицкий и др., 2007], активность ли-

зоцима, по которому судили об уровне неспецифического иммунитета [Ле-

вицкий, 2005] и содержание малонового диальдегида (МДА), который отра-

жает интенсивность перекисного окисления липидов и является маркером 

воспаления [Стальная и Гаришвили, 1977; Левицкий и др., 2010]. Уровень 
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сахара крови оценивали по содержанию глюкозы в сыворотке крови [Горяч-

ковский, 2005]. 
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3 ВЛИЯНИЕ ПАСТЫ ЧЕРНИКИ НА УРОВЕНЬ САХАРА В КРОВИ КРЫС 

С ДИАБЕТОМ 

 

Уровень сахара в крови, а точнее – концентрация глюкозы в сыворотке 

крови, показана в таблице 1. Из этих данных видно, что при воспроизведении 

СД 1 типа с помощью аллоксана гипергликемия развивается со временем и 

на 14-й день опыта становится достоверно выше нормы. Прием пасты черни-

ки снижает степень гипергликемии, однако это сахаропонижающее действие 

сказывается лишь при развитии стойкой гипергликемии. Не удалось выявить 

зависимость сахароснижающего действия пасты черники от избранных нами 

доз 1 и 2 г/кг массы тела. 

 

Таблица 1 – Влияние пасты черники на содержание глюкозы в  

                     сыворотке крови крыс с аллоксановым диабетом 

№№ 

п/п 
Группа n 

Глюкоза, ммоль/л 

без пасты 

черники 

паста чер-

ники,  

1 г/кг 

паста чер-

ники,  

2 г/кг 

1 Интактные (норма) 7 6,12 ± 0,26 – – 

2 Диабет, 7 дней 21 
6,89 ± 0,32 

р>0,05 

6,74 ± 0,31 

р>0,05 

р1>0,5 

6,72 ± 0,24 

р>0,05 

р1>0,5 

3 Диабет, 14 дней 21 
7,34 ± 0,31 

р<0,05 

6,28 ± 0,25 

р>0,3 

р1<0,05 

6,41 ± 0,24 

р>0,2 

р1<0,05 

Примечания: 

1. р – показатель достоверности различий с «нормой». 

2. р1 – показатель достоверности различий с группой «без пасты черни-

ки». 
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4 ВЛИЯНИЕ ПАСТЫ ЧЕРНИКИ НА УРОВЕНЬ МИКРОБНОЙ 

ОБСЕМЕНЕННОСТИ В ОРГАНИЗМЕ КРЫС С ДИАБЕТОМ 

 

Обычно используемый посевной метод определения микробной обсеме-

ненности имеет существенный недостаток, который заключается в том, что 

подавляющее большинство микробов (до 98 %!) не растет на обычно исполь-

зуемых питательных средах [Левицкий и др., 2007]. 

Нами был предложен экспресс-метод определения микробной обсеме-

ненности по уровню фермента уреазы, которая вырабатывается значитель-

ным числом видов микробов и не вырабатывается соматическими клетками 

человека и животных [Левицкий и др., 2006]. 

Результаты определения активности уреазы в трех биологических средах 

– сыворотке, слизистой тонкой кишки и печени представлены в таблицах 2–4 

соответственно. Как и ожидалось, в норме самая высокая микробная обсеме-

ненность наблюдается в слизистой тонкой кишки, затем в печени и совсем 

незначительная (в 20 раз ниже!) в сыворотке крови. 

 

Таблица 2 – Влияние пасты черники на активность уреазы в  

                     сыворотке крови крыс с аллоксановым диабетом 

№№ 

п/п 
Группа n 

Уреаза, мк-кат/л 

без пасты 

черники 

паста чер-

ники,  

1 г/кг 

паста чер-

ники,  

2 г/кг 

1 Интактные (норма) 7 0,16 ± 0,02 – – 

2 Диабет, 7 дней 21 
0,19 ± 0,02 

р>0,1 

0,16 ± 0,01 

р=1 

р1>0,05 

0,14 ± 0,01 

р>0,05 

р1<0,05 

3 Диабет, 14 дней 21 
0,21 ± 0,02 

р>0,05 

0,14 ± 0,01 

р>0,1 

р1<0,05 

0,14 ± 0,01 

р>0,1 

р1<0,05 

Примечания: 

1. р – показатель достоверности различий с «нормой». 
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2. р1 – показатель достоверности различий с группой «без пасты черни-

ки». 

 

Таблица 3 – Влияние пасты черники на активность уреазы в слизистой 

                     тонкой кишки крыс с аллоксановым диабетом 

№№ 

п/п 
Группа n 

Уреаза, мк-кат/л 

без пасты 

черники 

паста чер-

ники,  

1 г/кг 

паста чер-

ники,  

2 г/кг 

1 Интактные (норма) 7 3,40 ± 0,11 – – 

2 Диабет, 7 дней 21 
3,89 ± 0,10 

р<0,05 

3,42 ± 0,16 

р>0,6 

р1<0,05 

3,33 ± 0,14 

р>0,4 

р1<0,05 

3 Диабет, 14 дней 21 
4,10 ± 0,12 

р<0,01 

3,82 ± 0,12 

р<0,05 

р1>0,05 

3,70 ± 0,13 

р>0,05 

р1<0,05 

Примечания: 

1. р – показатель достоверности различий с «нормой». 

2. р1 – показатель достоверности различий с группой «без пасты черни-

ки». 

 

Таблица 4 – Влияние пасты черники на активность уреазы в  

                     печени крыс с аллоксановым диабетом 

№№ 

п/п 
Группа n 

Уреаза, мк-кат/л 

без пасты 

черники 

паста чер-

ники,  

1 г/кг 

паста чер-

ники,  

2 г/кг 

1 Интактные (норма) 7 3,19 ± 0,16 – – 

2 Диабет, 7 дней 21 
4,06 ± 0,21 

р<0,05 

3,63 ± 0,20 

р>0,05 

р1>0,1 

3,46 ± 0,30 

р>0,3 

р1>0,05 

3 Диабет, 14 дней 21 
4,35 ± 0,23 

р<0,01 

3,40 ± 0,20 

р>0,3 

р1<0,05 

3,21 ± 0,25 

р>0,8 

р1<0,01 

Примечания: 

1. р – показатель достоверности различий с «нормой». 
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2. р1 – показатель достоверности различий с группой «без пасты черни-

ки». 

 

При развитии аллоксанового диабета активность уреазы во всех иссле-

дованных биообъектах возрастает, причем рост активности зависит от дли-

тельности диабета. 

Прием пасты черники достоверно снижает активность уреазы, причем 

доза 2 г/кг снижает более эффективно, чем доза 1г/кг, восстанавливая микро-

флору тонкой кишки практически до нормы. 

Полученные нами данные убедительно свидетельствуют о способности 

биологически активных веществ пасты черники снижать степень микробной 

обсемененности в организме при СД. 

Учитывая существенную роль дисбиотического фактора в развитии 

осложнений СД [Цисельский, 2011], можно полагать, что паста черники мо-

жет в значительной степени решить проблему профилактики диабетических 

осложнений. 

Эти данные согласуются с ранее полученными данными о лечебном дей-

ствии пасты черники при экспериментальном гепатите на фоне кишечного 

дисбиоза [Левицкий и др., 2009]. 
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5 ВЛИЯНИЕ ПАСТЫ ЧЕРНИКИ НА СОСТОЯНИЕ 

НЕСПЕЦИФИЧЕСКОГО ИММУНИТЕТА В ОРГАНИЗМЕ КРЫС С 

ДИАБЕТОМ 

 

Неспецифический антимикробный иммунитет в организме человека и 

животных зависит от ряда факторов, среди которых центральное место зани-

мает фермент лизоцим [Левицкий, 2005]. 

Изменение активности лизоцима в сыворотке, слизистой тонкой кишки и 

в печени крыс с диабетом показано в таблицах 5–7. 

 

Таблица 5 – Влияние пасты черники на активность лизоцима в  

                     сыворотке крови крыс с аллоксановым диабетом 

№№ 

п/п 
Группа n 

Лизоцим, ед/л 

без пасты 

черники 

паста чер-

ники,  

1 г/кг 

паста чер-

ники,  

2 г/кг 

1 Интактные (норма) 7 72 ± 6 – – 

2 Диабет, 7 дней 21 
50 ± 5 

р<0,05 

53 ± 2 

р<0,05 

р1>0,2 

57 ± 4 

р<0,05 

р1>0,3 

3 Диабет, 14 дней 21 
38 ± 6 

р<0,01 

52 ± 4 

р<0,05 

р1>0,05 

58 ± 3 

р<0,05 

р1<0,05 

Примечания: 

1. р – показатель достоверности различий с «нормой». 

2. р1 – показатель достоверности различий с группой «без пасты черни-

ки». 

 

Таблица 6 – Влияние пасты черники на активность лизоцима в слизистой 

                     тонкой кишки крыс с аллоксановым диабетом 

№№ 

п/п 
Группа n 

Лизоцим, ед/л 

без пасты 

черники 

паста чер-

ники,  

1 г/кг 

паста чер-

ники,  

2 г/кг 
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1 Интактные (норма) 7 183 ± 5 – – 

2 Диабет, 7 дней 21 
138 ± 4 

р<0,001 

148 ± 2 

р<0,01 

р1<0,05 

155 ± 5 

р<0,01 

р1<0,05 

3 Диабет, 14 дней 21 
86 ± 7 

р<0,001 

142 ± 2 

р<0,01 

р1<0,01 

163 ± 3 

р<0,05 

р1<0,001 

Примечания: 

1. р – показатель достоверности различий с «нормой». 

2. р1 – показатель достоверности различий с группой «без пасты черни-

ки». 

 

Таблица 7 – Влияние пасты черники на активность лизоцима в  

                     печени крыс с аллоксановым диабетом 

№№ 

п/п 
Группа n 

Лизоцим, ед/л 

без пасты 

черники 

паста чер-

ники,  

1 г/кг 

паста чер-

ники,  

2 г/кг 

1 Интактные (норма) 7 125 ± 10 – – 

2 Диабет, 7 дней 21 
63 ± 4 

р<0,001 

61 ± 4 

р<0,001 

р1>0,6 

68 ± 3 

р<0,001 

р1>0,3 

3 Диабет, 14 дней 21 
38 ± 2 

р<0,001 

66 ± 2 

р<0,001 

р1<0,001 

79 ± 2 

р<0,01 

р1<0,001 

Примечания: 

1. р – показатель достоверности различий с «нормой». 

2. р1 – показатель достоверности различий с группой «без пасты черни-

ки». 

Как видно из этих данных, при СД достоверно снижена лизоцимная ак-

тивность во всех изученных биосредах, причем снижение это зависит от сро-

ка диабета. 

Прием пасты черники повышает активность лизоцима, однако, не до 

нормы. 
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Следует отметить, что доза пасты 2 г/кг более эффективно повышает ак-

тивность лизоцима, чем доза 1 г/кг. 

Таким образом, снижение активности лизоцима свидетельствует о зна-

чительном ослаблении неспецифического иммунитета в организме при СД и 

именно это обстоятельство может быть причиной роста микробной обсеме-

ненности и развития микробной интоксикации. 

Паста черники, повышая уровень иммунитета, может устранять дисбио-

тические явления, наблюдаемые при диабете. 



 14 

6 ВЛИЯНИЕ ПАСТЫ ЧЕРНИКИ НА СОСТОЯНИЕ ПЕРЕКИСНОГО 

ОКИСЛЕНИЯ В ОРГАНИЗМЕ КРЫС С ДИАБЕТОМ 

 

При патологических процессах в организме всегда наблюдается активи-

зация свободнорадикального окисления, при котором происходит образова-

ние повышенных количеств активных форм кислорода (АФК), оказывающих, 

с одной стороны, положительное антимикробное действие, а с другой сторо-

ны, вызывающих пероксидное действие на белки, липиды и образованные из 

них мембраны [Балаболкин, 2006]. 

Биохимическим маркером пероксидации липидов, а точнее ненасыщен-

ных жирных кислот, является малоновый диальдегид (МДА) по уровню ко-

торого можно судить о степени прооксидантных процессов в организме. 

Результаты определения содержания МДА в трех биологических средах 

(сыворотка, слизистая тонкой кишки и печень) представлены в таблицах 8–

10. 

 

Таблица 8 – Влияние пасты черники на содержание МДА в  

                     сыворотке крови крыс с аллоксановым диабетом 

№№ 

п/п 
Группа n 

МДА, ммоль/л 

без пасты 

черники 

паста чер-

ники,  

1 г/кг 

паста чер-

ники,  

2 г/кг 

1 Интактные (норма) 7 0,39 ± 0,01 – – 

2 Диабет, 7 дней 21 
0,55 ± 0,01 

р<0,001 

0,45 ± 0,01 

р<0,01 

р1<0,001 

0,41 ± 0,01 

р>0,05 

р1<0,001 

3 Диабет, 14 дней 21 
0,59 ± 0,01 

р<0,001 

0,45 ± 0,01 

р<0,01 

р1<0,001 

0,41 ± 0,01 

р>0,05 

р1<0,001 

Примечания: 

1. р – показатель достоверности различий с «нормой». 

2. р1 – показатель достоверности различий с группой «без пасты черни-

ки». 
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Таблица 9 – Влияние пасты черники на содержание МДА в слизистой 

                     тонкой кишки крыс с аллоксановым диабетом 

№№ 

п/п 
Группа n 

МДА, ммоль/л 

без пасты 

черники 

паста чер-

ники,  

1 г/кг 

паста чер-

ники,  

2 г/кг 

1 Интактные (норма) 7 5,68 ± 0,10 – – 

2 Диабет, 7 дней 21 
7,25 ± 0,07 

р<0,001 

6,26 ± 0,08 

р<0,001 

р1<0,001 

5,39 ± 0,07 

р<0,05 

р1<0,001 

3 Диабет, 14 дней 21 
8,93 ± 0,09 

р<0,001 

6,12 ± 0,08 

р<0,01 

р1<0,001 

4,21 ± 0,09 

р<0,001 

р1<0,001 

Примечания: 

1. р – показатель достоверности различий с «нормой». 

2. р1 – показатель достоверности различий с группой «без пасты черни-

ки». 

 

Таблица 10 – Влияние пасты черники на содержание МДА в  

                     печени крови крыс с аллоксановым диабетом 

№№ 

п/п 
Группа n 

МДА, ммоль/л 

без пасты 

черники 

паста чер-

ники,  

1 г/кг 

паста чер-

ники,  

2 г/кг 

1 Интактные (норма) 7 31,00±0,70 – – 

2 Диабет, 7 дней 21 
36,70±0,58 

р<0,001 

28,17±0,41 

р<0,05 

р1<0,001 

30,03±0,25 

р>0,05 

р1<0,001 

3 Диабет, 14 дней 21 
39,74±0,41 

р<0,001 

33,99±0,46 

р<0,05 

р1<0,001 

36,04±0,19 

р<0,01 

р1<0,01 

Примечания: 

1. р – показатель достоверности различий с «нормой». 
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2. р1 – показатель достоверности различий с группой «без пасты черни-

ки». 

 

Как видно из представленных данных, самая большая степень процессов 

пероксидации липидов наблюдается в ткани печени (31,0±0,7 ммоль/кг), а 

самая низкая – в сыворотке крови (0,39±0,01 ммоль/кг). 

При СД во всех случаях наблюдается достоверное увеличение содержа-

ния МДА, особенно в слизистой тонкой кишки (на 14-й день диабета – на  

57 %). 

Прием пасты черники во всех случаях достоверно и весьма значительно 

снижает уровень МДА, причем наиболее значительно – в слизистой тонкой 

кишки (на 14-й день в дозе 2 г/кг – более чем в 2 раза). 

Антиоксидантный эффект пасты черники зависит от дозы и существенно 

возрастает при увеличении дозы в 2 раза. 

Таким образом, увеличение содержания МДА при диабете свидетель-

ствует об активизации процессов пероксидации при этом заболевании, что 

многими рассматривается, как важный патогенетический фактор развития 

диабетических осложнений [Балаболкин, 2006]. Значительное снижение 

уровня МДА, а, следовательно, и степени пероксидации под влиянием пасты 

черники может также свидетельствовать о ее положительном действии при 

сахарном диабете. 



 17 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

 

На основании проведенного нами исследования можно заключить, что 

возникающий при сахарном диабете дисбиоз (дисбактериоз) посредством 

микробных токсинов (прежде всего, липополисахарида) запускает провоспа-

лительные реакции с участием цитокинов (ИЛ-1, ИЛ-6, ФНОα), истощает ре-

зервы неспецифического иммунитета, что отражается снижением уровня ли-

зоцима и резко активирует процессы пероксидации в организме, на что ука-

зывает повышение содержания МДА. 

Биологически активные вещества пасты из черники, представленные, 

главным образом, полифенолами, особенно хлорогеновой кислотой, оказы-

вают тройственное положительное воздействие на процессы, вызываемые 

микробными токсинами: полифенолы пасты черники подавляют рост микро-

бов (об этом свидетельствует снижение активности уреазы), восстанавливают 

резервы неспецифического иммунитета (об этом свидетельствует увеличение 

активности лизоцима) и значительно снижают уровень процессов пероксида-

ции (на что указывает снижение содержания МДА). 

Все вышеизложенное дает веские основания считать пасту из черники 

“Liqberry” эффективным антидиабетическим средством, которое можно ре-

комендовать в составе диет больных сахарным диабетом как профилактиче-

ское и лечебное средство для глубокого клинического изучения. 

Важно отметить, что наблюдаемые нами лечебные эффекты пасты чер-

ники вполне могут быть полезны и при лечении других неинфекционных и 

инфекционных заболеваний. 
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