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Изучено влияние препарата, полученного из глубинной биомассы гриба P. Ostreatus, на гипергликемию у живот-
ных. Произведено выделение водорастворимого β-глюкан содержащего препарата с помощью последовательной 
спиртовой и водной экстракции. В полученном препарате было определено содержание β-глюканов. Исследование 
возможного гипогликемического действия на здоровых животных показало, что прием препарата не изменяет 
уровень глюкозы в крови. У животных со стрептозотоцин-индуцированным диабетом при введении препарата 
концентрация глюкозы в крови была значительно ниже, чем у таких же животных не получающих препарат. 
Был описан возможный механизм гипогликемического действия. Полученный препарат, содержащий β-глюканы 
гриба P. ostreatus, может служить основой для разработки биологически активной добавки и функциональных 
пищевых продуктов гипогликемического действия.
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The effect of the preparation obtained from submerged biomass of Pleurotus ostreatus fungus on hyperglycemia in animals 
is studied. Preparation containing water-soluble β-glucans has been obtained by the method of sequential ethanolic 
and aqueous extraction. The content of β-glucans in the obtained preparation has been determined. A study of possible 
hypoglycemic action on healthy animals shows that taking the preparation does not affect the serum glucose level. Te blood 
serum glucose level of diabetic animals receiving β-glucan containing preparation is significantly lower than for diabetic 
animals without receiving the preparation. A reduction of serum glucose level in diabetic animals is shown. A possible 
mechanism for this action is described. The preparation containing β-glucans of the fungus P. ostreatus can be used as 
the basis for the development of biologically active supplement and functional foods with hypoglycemic action.
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Введение
В настоящее время сахарный диабет является одним 

из наиболее распространенных заболеваний, приобрета-
ющих все большее социальное значение. В 2015 г. по дан-
ным ВОЗ в мире зарегистрировано приблизительно 
415 млн людей, болеющих диабетом, а к 2040 г. предпо-
лагается увеличение случаев заболевания до 642 милли-
онов [1]. Сахарный диабет — хроническое заболевание, 
характеризующееся высоким содержанием глюкозы 
в крови, приводящим к системному нарушению всех ви-
дов метаболизма и поражению микро- и макрососудистой 
системы организма [2]. Большинство исследователей 
выделяют следующие факторы, способствующие разви-
тию диабета 2 типа: диетические нарушения, связанные 
с потреблением высококалорийной жирной пищи с боль-
шим содержанием легкоусвояемых углеводов, и мало-
подвижный образ жизни. Согласно современным иссле-
дованиям, длительное употребление жирной пищи с боль-
шим содержанием углеводов приводит к нарушению 
композиционного состава микрофлоры кишечника, что 
ведет к развитию «низко-дифференцированного воспа-
ления» (low grade inflammation). Как показано рядом ис-
следователей, в конечном итоге это приводит к развитию 
инсулинорезистентности в инсулинзависимых тканях 
(мышцах, печени и жировой ткани), т. е. к системному 
снижению чувствительности к анаболическому гормо-
ну — инсулину [3, 4].

Пищевые грибы являются источником не только 
полноценного белка, витаминов, аминокислот, микроэ-
лементов, но и могут обладать выраженным лечебным 
действием. В основном фармакологические эффекты пи-
щевых грибов связывают с β-1,3–1,6-глюканами — при-
родными высокомолекулярными полисахаридами, явля-
ющимися структурными компонентами клеточных сте-
нок всех видов грибов. Согласно современным представ-
лениям грибные β-глюканы относятся к так называемым 
«патоген-ассоциированным молекулярным образам» 
(pathogen-associated molecular patterns, PAMP), являющи-
мися архитипическими структурами клеточных стенок 
всех видов грибов и обладающим способностью активи-
ровать систему врожденного иммунитета [3]. В настоя-
щее время изучению фармакологических свойств пище-
вых грибов посвящено огромное количество исследова-
ний. Наиболее изученными и доказанными биологиче-
скими эффектами грибных полисахаридов считаются 
иммуномодулирующее, антиоксидантное и противовос-
палительное действия [5, 6]. Следует отметить, что в по-
следние годы активно изучается влияние β-глюканов, 
экстрагируемых из пищевых грибов с фармакологическим 
потенциалом, на микробиоту кишечника. Становится 
очевидным, что грибные полисахариды, даже в неболь-
ших количествах, обладают пребиотическими свойства-
ми за счет иммунорегуляторного механизма, обеспечи-
вающего подавление воспалительной реакции в кишеч-
нике и стимуляции роста пробиотической микрофлоры 
[4, 7].

Для грибов Pleurotus ostreatus, Grifola frondosa, 
Schizophyllum commune, Sclerotium rolfsii, Lentinus edodes, 
Ganoderma lusidum, Hericium erunaceus и полученных 
из них полисахаридов было показано терапевтическое 
действие в отношении метаболического синдрома, кото-

рый характеризуется гипергликемией, связанной с диа-
бетом, нарушением липидного обмена, гиперлипидеми-
ей, ожирением и гипертонией [5, 6, 8].

В случае диабета выделяют следующие критерии, 
которые важны при исследованиях антидиабетического 
действия: уровень глюкозы в плазме крови, уровень раз-
личных типов липопротеинов, воздействие на иммунитет, 
антиоксидантное действие, уровень инсулина в плазме 
крови, влияние на микробиоту кишечника, структурные 
изменения в β-клетках поджелудочной железы и др. [3].

В различных исследованиях сообщается, что поли-
сахариды грибов уменьшают симптомы заболеваний, 
связанных с метаболическим синдромом [9]. Антидиа-
бетические свойства при исследовании на грызунах ранее 
были отмечены для следующих культур грибов: Agaricus 
brasiliensis, Agrocybe chaxingu, Catathelasma ventricosum, 
Grifola frondosa, Phellinus linteus, Pleurotus eryngii, 
Pleurotus florida, Pleurotus sajor-caju, Tremella fuciformis, 
Ganoderma lucidum, Lentinus strigosus, Pleurotus tuber-
regium, Sparassis crispa и Tremella aurantialba [3].

Neyrinck и др. изучали эффективность грибного хи-
тин-глюканового комплекса в коррекции микробиоты 
кишечника, а также в метаболизме глюкозы и липидов 
у мышей, страдающих ожирением и находящихся на ди-
ете с высоким содержанием жиров. Хитин-глюкановый 
комплекс значительно снижал прирост массы тела, раз-
витие жировой массы, непереносимость глюкозы, гиперг-
ликемию, нарушение жирового обмена. Употребление 
препарата в пищу положительно влияло на метаболизм, 
в частности, замедляло развитие ожирения и связанных 
с ним нарушений обмена веществ, что объяснялось вос-
становлением состава и активности кишечной микро-
биоты [10, 11].

Проводилась оценка влияния лиофилизированных 
порошков из биомассы гриба P. cystidiosus на здоровых 
добровольцах и больных с диабетом 2 типа. При приеме 
препарата в течение месяца у больных с диабетом наблю-
далось снижение уровня глюкозы в сыворотке крови 
и повышение уровня инсулина. Механизм гипогликеми-
ческого действия, по мнению авторов, связан с повыше-
нием активности глюкокиназы и стимулированием се-
креции инсулина, в результате чего увеличивается по-
требление глюкозы периферическими тканями и синтез 
гликогена [12].

При исследовании антидиабетических эффектов 
некоторых видов грибов на мышах и крысах с диабетом, 
вызванным аллоксаном, стрептозотоцином или частич-
ной панкреатэктомией, было продемонстрировано поло-
жительное влияние на состояние поджелудочной железы: 
наблюдалось повышение функциональной полноценно-
сти β-клеток, увеличивалась клеточность островков Лан-
герганса и их явное заселение β-клетками и, как след-
ствие, увеличивалась продукция инсулина [13–16].

В последние годы исследователи обращают внима-
ние на роль кишечной микробиоты в метаболизме глю-
козы. Например, в работе Cao и др. исследовали влияние 
β-глюканов из культуры пекарских дрожжей Saccharo-
myces cerevisiae на мышей со стрептозотоциновой моде-
лью диабета, находящихся на гиперлипидемической 
диете. У мышей увеличивался синтез гликогена в печени, 
и снижалось накопление липидов. Препарат проявлял 
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значительную гипогликемическую активность, сопро-
вождавшуюся улучшением метаболизма. Предположи-
тельно, механизм гипогликемического действия может 
быть связан с изменением кишечной микробиоты [17].

По мнению большинства исследователей можно вы-
делить насколько возможных ключевых механизмов 
действия природных полисахаридов на сахарный диабет: 
повышение уровня инсулина в плазме и снижение актив-
ности глюкагона поджелудочной железы (уменьшение 
распада гликогена и глюконеогенеза); повышение чув-
ствительности инсулинового рецептора, приводящее 
к уменьшению резистентности к инсулину; усиление 
синтеза гликогена в печени; улучшение использования 
глюкозы периферическими тканями; противовоспали-
тельное действие; антиоксидантное и антирадикальное 
действие [18, 19].

В настоящее время лечение сахарного диабета осу-
ществляется либо с помощью заместительной терапии 
инсулином, либо назначением пероральных гипоглике-
мических препаратов, таких как производные сульфо-
нилмочевины, бигуаниды, тиазолидиндионы и ингиби-
торы альфа-глюкозидазы. Однако эти лекарственные 
средства имеют большое количество нежелательных 
побочных эффектов: повышают давление, вызывают су-
хость во рту, запор, головную боль, приводят к развитию 
пороков сердца и ожирению [20]. Поэтому на сегодняш-
ний день все еще остается актуальным поиск натураль-
ных нетоксических средств, способных оказывать про-
филактическое и лечебное антидиабетическое действие.

В последние годы активно изучается обогащение 
различных пищевых продуктов, таких как макаронные 
изделия, хлопья, злаковые продукты, хлебобулочные 
издания, напитки и кисломолочные продукты β-глюка-
нами растительного происхождения (овес, ячмень) в ка-
честве пищевых волокон [21]. Многие исследования по-
казали возможность использования β-глюканов из раз-
личных источников в качестве загустителей, структуро-
образователей и даже заменителей жира [22, 23]. 
Согласно литературным данным полисахариды, полу-
ченные из культуры P. ostreatus могут быть использова-
ны для разработки продуктов функционального назна-
чения [24, 25]. При включении их в продукты эти препа-
раты могут обеспечивать дополнительные профилакти-
ческие и функциональные свойства, такие как 
иммуностимулирующее, антиоксидантное, противоопу-
холевое, противовоспалительное и др. [26].

Pleurotus ostreatus (Jacq.) P. Kumm или вешенка обык-
новенная является грибом, плодовые тела которого упо-
требляются в пищу и культивируются в промышленных 
масштабах во многих странах мира.

Ранее нами было показано гиполипидемическое 
и гипохолестерольное действия вешенки обыкновенной 
[27]. Также у P. ostreatus известны противоаллергенное, 
противоопухолевое, противовоспалительное, антибак-
териальное, радиопротекторное, антипролиферативное, 
иммуномодулирующее, пребиотическое, антиоксидант-
ное свойства [3, 11, 28–31]. Многие из этих биологических 
активностей связаны с полисахаридами клеточной стен-
ки β-глюканами [11], которые являются перспективными 
кандидатами для придания дополнительных свойств 
продуктам функционального назначения.

Было установлено, что добавление полисахарида 
P. ostreatus в форме гидрогеля при производстве йогур-
та не ингибировало ферментационную способность 
йогуртовых культур и не оказывало отрицательного 
влияния на сенсорную приемлемость (внешний вид, 
цвет, консистенцию, вкус) полученных продуктов. Ав-
торы предполагают, что регулярное ежедневное потре-
бление инновационных молочных продуктов со средней 
дозой β-глюканов 5 мг, будет способствовать снижению 
числа рецидивирующих или хронических инфекцион-
ных, а также аутоиммунных и онкологические заболе-
вания [32]. При добавлении водных экстрактов P. 
ostreatus в йогурт с низким содержанием жира улучша-
лись структурно-механические свойства продукта, уве-
личивалось содержание полифенолов, и полученные 
образцы демонстрировали более высокую антиокси-
дантную активность на протяжении всего срока хране-
ния [33].

Целью данной работы явилось изучение возможно-
го гипогликемического действие водорастворимого пре-
парата, содержащего β-глюканы, полученного из мице-
лиальной биомассы гриба P. ostreatus, выращенной глу-
бинным способом культивирования, на эксперименталь-
ной модели диабета, вызванного стрептозотоцином.

Материалы и методы
Препарат полисахаридов был получен из биомассы 

гриба P. ostreatus, выращенной глубинным способом [34]. 
Технология выделения была подробно описана нами ра-
нее [35].

Содержание β-глюканов в препарате было опреде-
лено с помощью стандартного набора (Megazyme, USA). 
Метод определения содержания β-глюканов основан 
на определении количества глюкозы, образовавшейся 
в результате ферментативного и кислотного гидролиза 
исследуемых образцов [36].

Изучение гипогликемического действия препарата, 
содержащего β-глюканы, проводилось на крысах-самцах 
линии Wistar (питомник «Рапполово») массой от 210 
до 250 граммов. Животные содержались на неограничен-
ном потреблении корма (стандартный рацион для лабо-
раторных крыс ПК-120, ООО «Лабораторкорм», Москва, 
Россия) и воды. В течение всего эксперимента соблюдал-
ся 12-часовой световой режим содержания крыс. Темпе-
ратура и относительная влажность воздуха поддержива-
лись в оптимальных пределах.

Животные, включенные в эксперимент, были разде-
лены на 4 группы:

1 группа (7 крыс) — интактный контроль;
2 группа (8 крыс) — оценка влияния β-глюкансодер-

жащего препарата P.ostreatus на здоровых животных;
3 группа (15 крыс) — животные с индуцированным 

диабетом без лечения;
4 группа (16 крыс) — животные с индуцированным 

диабетом, получающие β-глюкансодержащий препарат 
P.ostreatus.

Для исследования гипогликемического действия 
препарата была реализована наиболее часто используе-
мая в исследованиях стрептозотоциновая модель диабе-
та у животных. Модель основана на токсическом действии 
антибиотика стрептозотоцина, который вызывает де-
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струкцию β-клеток островков Лагнерганса поджелудоч-
ной железы, синтезирующих гормон инсулин [37].

Стрептозотоцин (Sigma, USA) вводили ненаркоти-
зированным крысам внутрибрюшинно из расчета 45 мг 
в 1 мл лимоннокислого буфера (pH 4,5) на 1 кг массы. 
Динамику развития патологического процесса контро-
лировали ежедневно по уровню глюкозы, определяемой 
в кровотоке животных с помощью глюкозооксидазного 
метода прибором Accu-Chek Performa Nano (Германия). 
Цельную кровь для анализа получали путем прокола 
кожи кончика хвоста с помощью ланцета Accu-Chek 
Softclix (Германия). Через 14 дней у подопытных живот-
ных развивался диабет. В эксперимент отбирали крыс 
с диабетом средней тяжести.

Гипогликемическое действие полученного препара-
та было изучено в ходе эксперимента на здоровых лабо-
раторных животных и животных с индуцированным 
диабетом.

Лечение животных начинали с 15 дня от начала экс-
перимента и продолжали в течение 28 дней. Животным 
экспериментальных групп № 2 и № 4 ежедневно интра-
гастрально через зонд вводился препарат полисахаридов 
P. ostreatus. Препарат полисахаридов P. ostreatus раство-
ряли в воде в концентрации 15 мг/мл и вводили в дозе 
15 мг/кг массы тела животного. В связи с тем, что еже-
дневное зондирование вызывает у животных стресс, ко-
торый может влиять на уровень глюкозы, то для чистоты 
эксперимента животным контрольных групп № 1 и № 3 
вместо препарата вводилась вода.

Стандартные отклонения были рассчитаны и пока-
заны на графиках. Статистическая обработка результатов 
была выполнена с помощью программы Microsoft Office 
Excel.

Обсуждение результатов
Было установлено, что исследуемый препарат содер-

жит 31,5±0,4 % глюканов, включая 7,6±0,2 % α-глюканов 
и 23,9 ±0,2 % β-глюканов.

Для проверки возможного развития гипогликемии 
у животных при приеме препарата, изучалось его воз-
действие на концентрацию глюкозы в плазме крови здо-
ровых животных. Животных разделили на две группы: 
животным из группы № 1 интрагастрально вводили воду, 

группа № 2 интрагастрально получала препарат. Кон-
центрации глюкозы в плазме крови здоровых подопыт-
ных животных в ходе эксперимента показаны на рис. 1.

Из представленных данных видно, что введение здо-
ровым животным испытуемого препарата не вызывало 
изменения концентрации глюкозы в плазме крови (кон-
центрация глюкозы 5,9±0,2 ммоль/л) по сравнению с жи-
вотными, не получавшими препарата (концентрация 
глюкозы 5,9±0,4 ммоль/л). Очевидно, что прием препа-
рата здоровыми животными в исследованных дозах 
не оказывал влияния на содержание сахара в крови.

Для изучения влияния препарата на животных с ди-
абетом, контролировались изменения содержания глю-
козы у животных групп № 3 и № 4. Изменения уровня 
глюкозы у подопытных животных со стрептозотоциновой 
моделью диабета в ходе эксперимента представлены 
на рис. 2.

Из полученных результатов видно, что уже через 
14 дней приема препарата (на 28-й день после начала экс-
перимента) уровень глюкозы в плазме крови животных, 
получавших препарат (группа № 4), ниже, чем у живот-
ных, не получавших препарат (группа № 3). По оконча-
нии эксперимента уровень глюкозы в плазме крови крыс, 
получавших препарат, существенно снизился 
(7,7±0,6 ммоль/л) и был приблизительно в три раза ниже 
концентрации глюкозы в крови животных из контроль-
ной группы (23,9±7,9 ммоль/л).

Препараты грибного происхождения, которые ока-
зывают гипогликемическое действие, скорее всего, об-
ладают полифункциональным эффектом. Один из воз-
можных механизмов действия — восстановление пере-
дачи сигнала от инсулинового рецептора внутрь клетки 
через восстановление сигнального пути фосфатидили-
нозитол-3-киназы/протеинкиназы В. В исследованиях 
было показано, что введение животным β-глюканов гри-
бов приводило к увеличению количества мРНК фосфа-
тидилинозитол-3-киназы, протеинкиназы В и белка-пе-
реносчика глюкозы Glut 4 [38].

В недавних исследованиях было показано, что β-глю-
каны могут выступать в качестве агонистов рецепторов, 
активизируемых пероксисомными пролифераторами 
(Peroxisome proliferator-activated receptors, PPARs), а зна-
чит работать по такому же принципу как антидиабети-

0,0

1,0

2,0

3,0

4,0

5,0

6,0

7,0

1 7 14 21 28 35 42Ко
нц

ен
тр

ац
ия

 гл
ю

ко
зы

 в 
пл

аз
м

е,
 м

м
ол

ь/
л

Продолжительность эксперимента, сутки
Группа №1 (Контроль) Группа №2 (Препарат)
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Fig. 1. Serum glucose level in the blood plasma of healthy rats

Рис. 2. Концентрация глюкозы в плазме крови лабораторных 
животных со стрептозотоциновой моделью диабета

Fig. 2. Serum glucose level in the blood plasma of streptozotocin-
induced diabetic rats
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ческие препараты последнего поколения класса тиазо-
лидиндионов. В результате активации PPARs рецепторов 
улучшается чувствительность тканей к инсулину, акти-
визируется утилизация глюкозы и снижается активность 
процесса глюконеогенеза [19].

Помимо этого, β-глюканы могут положительно вли-
ять и на другие звенья патогенеза диабета. К антидиабе-
тическим факторам действия β-глюканов можно отнести 
их антиоксидантное и противовоспалительное действие. 
Так как диабет можно охарактеризовать как низкодиффе-
ренцированное воспаление, то важной является способ-
ность β-глюканов влиять на экспрессию транскрипцион-
ного фактора NF-κB, в результате чего снижается про-
дукция провоспалительных цитокинов: TNF-α, IL-6 
и фактора привлечения макрофагов, что приводит к умень-
шению воспаления [30]. Также известно, что при диабете 
усиливаются реакции свободно-радикального окисления 
и перекисного окисления липидов. Грибные β-глюканы 
способствуют восстановлению активности одного из глав-
ных антиоксидантных ферментов супероксиддисмутазы 
и снижению уровня малонового альдегида [28, 39,40].

Возможным механизмом также является предпола-
гаемое влияние на состояние поджелудочной железы: 
индукция пролиферации островковых β-клеток, регене-
рация островков Лангерганса, увеличение количества 
β-клеток [13–16].

В последнее время много внимания уделяется ми-
кробиоте и ее роли в метаболизме. Глюканы грибов могут 
действовать в качестве пребиотиков, увеличивая коли-
чество Т-регуляторных клеток, которые обладают про-
тивовоспалительным действием. Вследствие этого состав 
микробиоты может корректироваться, и ослаблять ги-
пергликемию и ожирение [3, 4].

Выводы
Препарат, содержащий β-глюканы P. ostreatus, при 

введении здоровым экспериментальным животным интр-
агастрально в дозе 15 мг/кг массы тела с помощью зонда 
в течение 28 дней не оказывал влияния на содержание 
глюкозы в плазме крови.

Однократное введение стрептозотоцина в дозе 45 мг/
кг веса животных к 21 суткам приводило к стойкому по-
вышению содержания глюкозы в крови (16,4±4,0 ммоль/л), 
по сравнению с исходными уровнем (5,9±0,3 ммоль/л). 
Использованная нами экспериментальная модель адек-
ватно отражает состояние гипергликемии, наблюдаемое 
у больных диабетом.

Препарат, содержащий β-глюканы P. ostreatus, вво-
димый крысам с гипергликемией интрагастрально с по-
мощью зонда в дозе 15 мг/кг массы тела в течение 28 дней 
приводил к снижению уровня глюкозы в кровотоке до зна-
чения 7,7±0,6 ммоль/л. У животных, не получавших ле-
чения, повышение концентрации сахара наблюдалось 
в течение всего срока наблюдения, и к концу экспери-
мента уровень глюкозы составлял 23,9±7,9 ммоль/л.

Препарат, содержащий β-глюканы P. ostreatus, может 
быть основой для разработки композиции БАД для про-
филактики развития диабета у лиц с метаболическим 
синдромом и инсулинорезистентностью. Устойчивость 
получаемого нами полисахарида к температурному воз-
действию позволяет предложить его также для создания 

различных функциональных пищевых продуктов (хлеба, 
молочных продуктов и т. д) с гипогликемической направ-
ленностью.
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