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В обзоре систематизированы со-
временные подходы к моделированию 
сахарного диабета 1 и 2 типов на лабо-
раторных животных и проведен срав-
нительный анализ их биохимических 
профилей. Рассмотрены механизмы 
индукции метаболических нарушений 
с помощью аллоксана и стрептозото-
цина, а также генетические модели. 
Описаны ключевые сдвиги в глике-
мическом статусе, липидном спектре 
и маркерах оксидативного стресса. На 
основе анализа 29 контролируемых 
публикаций (включая данные 2024–
2026 гг.) показана трансляционная 
ценность каждой модели для оценки 
эффективности новых антидиабетиче-
ских средств.

Введение. Сахарный диабет (СД) 
представляет собой группу метаболи-
ческих нарушений, вызванных хрони-
ческой гипергликемией, возникающей 
в результате нарушения секреции ин-
сулина или потери чувствительности 
к нему клеток и тканей [24]. Сахарный 
диабет, особенно 2 типа, является акту-

альным заболеванием на все времена. 
Малоподвижный образ жизни, непра-
вильное питание, переедание, ожире-
ние [3] и другие причины являются 
ключевыми факторами роста числа 
диабетиков. Около 90% людей, стра-
дающих диабетом, имеют избыточный 
вес [20]. По данным Всемирной феде-
рации диабета (ВФД), к 2050 году за-
болеваемость во всем мире достигнет 
852,5 миллиона человек [9]. Хрониче-
ская гипергликемия вызывает систем-
ные нарушения обмена веществ, кото-
рые приводят как к макрососудистому 
атеросклерозу, так и к повреждению 
микрососудов сердца, головного моз-
га, почек и периферического кровоо-
бращения. Этот комплекс патологий в 
совокупности называется «диабетиче-
ским панваскулярным заболеванием 
(ДПА)», что отражает общие молеку-
лярные механизмы и взаимозависи-
мые факторы риска сосудистых ослож-
нений [23]. Недавние исследования вы-
явили динамическое взаимодействие 
системных и тканеспецифических фак-
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торов риска и защитных факторов в 
развитии диабетических осложнений 
[22]. Поскольку диабет представляет 
серьезную угрозу для здоровья чело-
века и является серьезным бременем 
для экономики общества, исследова-
ния по его профилактике и лечению в 
настоящее время являются одной из 
наиболее востребованных областей. 
Экспериментальный сахарный диабет 
используется на животных для изуче-
ния патогенеза этого заболевания [6]. 
Несмотря на существование ряда ис-
следований в пробирке и в кремнии, 
которые были усовершенствованы за 
последние десятилетия, модели на жи-
вотных по-прежнему являются наибо-
лее эффективным способом изучения 
сложной этиологии и межсистемных 
взаимодействий, характерных для диа-
бета [14]. Многие исследования диабе-
та проводятся на грызунах, в то время 
как некоторые исследования прово-
дятся на более крупных животных. 

Целью данного обзора является 
систематизация современных экспе-
риментальных моделей сахарного ди-
абета 1 и 2 типа и анализ их биохими-
ческих характеристик.

Материалы и методы. Научная ли-
тература по экспериментальным моде-
лям диабета и их биохимическим па-
раметрам была собрана с использова-
нием электронных баз данных PubMed 
/ Medline, NCBI, Scopus, Springer Link, 
Google Scholar, Research Gate и eLIBRARY.
ru . Для поиска использовались следу-
ющие ключевые слова: «сахарный ди-
абет», «экспериментальная модель», 
«аллоксан», «стрептозотоцин», «био-
химические параметры», «окислитель-
ный стресс». 

Аллоксан индуцированный диа-
бет. Фундаментальным инструментом 

моделирования СД 1-го типа в экспери-
ментальной практике считается аллок-
сан. За счет выраженного структурного 
сходства с глюкозой данное соедине-
ние обладает высокой селективностью 
к бета-клеткам островков Лангерганса, 
запуская в них цепную реакцию леталь-
ных молекулярных повреждений [1, 
25]. Аллоксан повреждает до некроза 
эндокринных клеток поджелудочной 
железы. Гибель и повреждение бет-
та клеток приводит к абсолютной ин-
сулиновой недостаточности. Данный 
дефицит дестабилизирует ключевые 
звенья нейрогуморальной регуляции, 
приводя к системному расстройству 
углеводного, липидного и протеиново-
го обмена. На организменном уровне 
метаболический дисбаланс и сопут-
ствующая эндогенная интоксикация 
инициируют развитие полиорганной 
патологии с преимущественной де-
струкцией гепаторенальной системы, 
что детерминирует высокую леталь-
ность лабораторных животных в ходе 
эксперимента [26].

Варьирование дозы, кратности вве-
дения препарата, наряду с учетом воз-
растных и линейных особенностей жи-
вотных, позволяют гибко стимулиро-
вать как ранние признаки, так и следу-
ющие этапы диабетического процесса. 
Наиболее очевидным фенотипическим 
маркером, данной модели, выступает 
частое мочеиспускание и значитель-
ное снижение массы тела подопытных 
особей [17].

Липидный профиль. Холестерин 
колебляется в зависимости от уровня 
проявления диабета. Он в индуцирова-
нии диабета в дозе 150 мг/кг близка к 
норме, а при дозах 200 и 300 мг/кг пре-
вышает нормы. ЛПНП и ЛПВП имеют 
разнонаправленные изменения. Уро-
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вень фракций холестерина в составе 
ЛПНП и ЛПВП зависит от дозы вводи-
мого аллоксана. ЛПНП и триглицериды 
превышают нормы, а ЛПВП наоборот, 
снижаются от уровня нормы [26, 27, 
29]. 

Нарушения углеводного обмена яв-
ляются одним из основных проявлений 
диабета. В результате избирательного 
повреждения бета-клеток поджелудоч-
ной железы развивается тяжелая ин-
сулиновая недостаточность, сопрово-
ждающаяся стойкой гипергликемией, 
повышением уровня гликемического 
гемоглобина и снижением концентра-
ции инсулина в крови [7, 19]. Эти изме-
нения отражают нарушение утилиза-
ции глюкозы периферическими тканя-
ми и активацию компенсаторных ме-
ханизмов для поддержания энергети-
ческого обмена. Следует отметить, что 
аллоксановая модель характеризуется 
определенной вариабельностью тече-
ния: у некоторых животных наблюда-
ется феномен спонтанной метаболиче-
ской регрессии, которая проявляется 
частичным или полным восстановле-
нием функции островкового аппарата 
и нормализацией углеводного обмена 
без коррекции [10]. Это явление необ-
ходимо учитывать при интерпретации 
результатов экспериментальных ис-
следований и при оценке эффектив-
ности противодиабетических препара-
тов.

Белковый обмен. При аллоксано-
вом диабете активность АЛТ и АСТ в 
сыворотке крови повышается, а кон-
центрация билирубина увеличивает-
ся относительно нормального уровня 
контроля. Развитие эксперименталь-
ного диабета сопровождается значи-
тельным снижением общего белка и 
альбумина. Кроме того, у животных с 

диабетом наблюдается значительное 
повышение концентрации креатини-
на, азота мочевины в крови и мочевой 
кислоты, что может указывать на дис-
функцию почек [5]. Эти изменения свя-
заны с развитием дефицита инсулина, 
повышенным протеолизом и подавле-
нием функции печени, синтезирующей 
белок. Кроме того, гипергликемия и 
окислительный стресс способствуют 
повреждению гепатоцитов и нефронов, 
что отражается на повышенной актив-
ности ферментов печени и накоплении 
в крови азотистых метаболитов.

Прооксидантный статус отражает 
баланс между процессами образования 
активных форм кислорода и функцио-
нированием антиоксидантной систе-
мы организма. Основными компонен-
тами являются прооксидантные мар-
керы (малоновый диальдегид (МДА), 
продукты перекисного окисления ли-
пидов (ПОЛ), активные формы кисло-
рода) и антиоксидантные показатели 
(супероксиддисмутаза (СОД), каталаза, 
глутатионпероксидаза, пониженный 
уровень глутатиона и общая антиокси-
дантная активность). Нарушение этого 
баланса приводит к развитию окис-
лительного стресса, который играет 
ключевую роль в патогенезе сахарного 
диабета и его осложнений [8, 21]. При 
аллоксановом диабете развитие окис-
лительного стресса сопровождается 
повышенным перекисным окислени-
ем липидов и снижением эффективно-
сти антиоксидантной защиты тканей. 
Было обнаружено, что уровни МДА в 
сыворотке крови, печени, поджелудоч-
ной железе и почках повышены у жи-
вотных с аллоксан-индуцированным 
диабетом, что свидетельствует об ак-
тивации свободнорадикальных про-
цессов и повреждении клеточных мем-
бран [4, 28].
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Дексаметазон индуцированный 
диабет. В отличие от аллоксанового 
диабета, при котором гипергликемия 
развивается вследствие разрушения 
бета-клеток поджелудочной железы и 
абсолютной недостаточности инсули-
на, диабет, индуцированный дексаме-
тазоном, характеризуется преимуще-
ственным формированием перифери-
ческой инсулинорезистентности (сни-
жение чувствительности мышечных и 
жировых тканей).

Под влиянием глюкокортикоидов 
усиливаются процессы глюконеогене-
за (процесс синтеза глюкозы из неугле-
водных соединений (аминокислот, мо-
лочной кислоты, глицерина)) в печени, 
снижается чувствительность мышеч-
ной и жировой ткани к инсулину, на-
рушается переработка глюкозы клет-
ками. Кроме того, эта модель характе-
ризуется выраженными нарушениями 
липидного обмена, проявляющимися 
повышенным уровнем триглицеридов, 
общего холестерина и ЛПНП, что близ-
ко к метаболическим изменениям, на-
блюдаемым при диабете 2 типа [18]. 

Исследование Nagendranayak et al. 
(2021) и др. показало, что кратковре-
менное введение дексаметазона лабо-
раторным животным может вызвать 
пик инсулинорезистентности всего за 
6 дней, но этот эффект является чрез-
вычайно острым и временным. В рабо-
те Sano et al. (2022) экспериментально 
доказано, что стандартные протоколы 
инъекций дексаметазона не обеспечи-
вают стабильного течения патологии 
из-за быстрого выведения препарата и 
высокой регенеративной способности 
тканей грызунов. 

Стрептозотоцин индуцирован-
ный диабет. Сахарный диабет, вызван-
ный стрептозотоцином (СТЗ), сопро-

вождается серьезными нарушениями 
основных обменных процессов. На 
фоне поражения бета-клеток поджелу-
дочной железы и развития дефицита 
инсулина у подопытных животных на-
блюдается стойкая гипергликемия, по-
вышение гликемического гемоглобина 
и снижение концентрации инсулина в 
крови, как в аллоксановой модели. На-
рушения липидного обмена проявля-
ются повышением общего холестери-
на, триглицеридов, ЛПНП и снижением 
ЛПВП. Одновременно развиваются из-
менения в белковом обмене, характе-
ризующиеся снижением концентрации 
общего белка и альбумина, повышен-
ной активностью АЛТ и АСТ, повышен-
ным уровнем креатинина и мочевины, 
что указывает на вовлечение в патоло-
гический процесс печени и почек. Важ-
ной составляющей патогенеза СТЗ ди-
абета является окислительный стресс, 
сопровождающийся накоплением про-
дуктов перекисного окисления липи-
дов, в частности МДА, и снижением 
активности важных антиоксидантных 
ферментов - СОД, каталазы и глутати-
онпероксидазы. Сочетание этих изме-
нений делает модель стрептозотоци-
на одной из наиболее информативных 
для изучения метаболических наруше-
ний и осложнений СД [2, 12, 13].

Генетические модели сахарного 
диабета. Генетические модели диабе-
та часто используются для изучения 
механизмов развития хронической 
гипергликемии, инсулинорезистент-
ности и диабетических осложнений. 
Наиболее известными являются мыши 
db / db и крысы с сахарным диабетом 
(ZDF), у которых заболевание развива-
ется из-за наследственных нарушений 
регуляции энергетического обмена и 
чувствительности тканей к инсулину. 
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Эти модели характеризуются стойкой 
гипергликемией, гиперинсулинемией 
на ранних стадиях заболевания с после-
дующим снижением секреторной ак-
тивности бета-клеток и выраженными 
нарушениями липидного обмена, кото-
рые проявляются повышением общего 
холестерина, уровней триглицеридов и 
липопротеинов [15, 16]. Наряду с этим 
происходят изменения в белковом об-
мене, повышение активности пече-
ночных ферментов и ухудшение функ-
ционального состояния почек [16]. 

Окислительный стресс играет важную 
роль в патогенезе заболевания, сопро-
вождающегося повышенным перекис-
ным окислением липидов, накоплени-
ем МДА и снижением активности ан-
тиоксидантно-защитных ферментов, 
включая СОД и каталазу [11]. Из-за 
близости метаболических нарушений 
к диабету 2 типа генетические модели 
считаются ценным инструментом для 
изучения патогенеза этого заболева-
ния и оценки новых терапевтических  
подходов.

Таблица 1. 

Сравнение экспериментальных моделей сахарного диабета и их  
биохимических профилей

Показате-
ли

Аллоксано-
вая модель

Дексаме-
тазоновая 

модель
СТЗ

Генетиче-
ские модели 
(db/db, ZDF)

Механизм

Деструкция 
β -клеток; 

абсолютная 
инсулино-

вая недоста-
точность

Перифери-
ческая ИР;

глюконеоге-
нез ↑;

  чувстви-
тельность 
тканей ↓

β- по-
врежде-
ние кле-

ток; инсу-
линовая 
недоста-
точность.

Наследствен-
ная ИР; нару-
шение регу-
ляции энер-
гетического 

обмена.

Угле-
вод-
ный 
обмен

Гликемия ↑↑ ↑ ↑↑ ↑↑

HbA1c ↑ Н/О (экспоз. 
< 2 мес.) ↑ данные 

вариабельны

Уровень 
инсулина ↓↓ Норма / ↑ ↓↓

первона-
чально ↑↑, 

впоследствии 
↓

Авторе-
грессия

Наблюдает-
ся *

Обратимо 
при отмене Редко Отсутствует

Липид-
ный 
про-
филь

Общий хо-
лестерин

↑↑ (200–300 
мг/кг) 

Норма (150 
мг/кг)

↑↑ ↑ ↑↑
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Показате-
ли

Аллоксано-
вая модель

Дексаме-
тазоновая 

модель
СТЗ

Генетиче-
ские модели 
(db/db, ZDF)

Триглице-
риды ↑ ↑↑ ↑ ↑↑

ЛПНП ↑ ↑↑ ↑ ↑↑

ЛПВП ↓ Противореч. 
данные ↓ Зависит от 

возраста

Бел-
ковый 
обмен

Общий 
белок / 
Альбумин

↓ Без динам. / 
Норма ↓ ↓

АЛТ / АСТ ↑ ↑ (индукция 
ферм.) ↑ ↑

Билиру-
бин ↑ Норма Норма Норма

Креатинин 
/ Мочеви-
на

↑↑ ↑ (катабо-
лизм белка) ↑ ↑

Окси-
датив-
ный 
стресс

МДА ↑↑ Вариабель-
но ↑↑ ↑↑

СОД / 
Каталаза / 
ГПО

↓↓ (истоще-
ние АОЗ)

Без существ. 
измен. ↓↓ ↓↓

ПОЛ ↑↑ Вариабель-
но ↑↑ ↑↑

Другие Масса тела ↓ Без динам. / 
Стабильна

↓ (кахек-
сия)

↑↑  
(ожирение)

Примечание: ↑↑– значительно повышено; ↓↓– значительно понижено; ↑– повышено; 
↓– понижено; 

* – У некоторых животных наблюдается спонтанная метаболическая регрессия (ав-
торегрессия).

МДА – малоновый диальдегид; СОД – супероксиддисмутаза; ГПО – глутатионперок-
сидаза; ИР – инсулинорезистентность; ЛПНП – липопротеины низкой плотности; ЛПВП 
– липопротеины высокой плотности.

Системный анализ показывает, что 
ни одна из существующих экспери-
ментальных моделей СД не является 
универсальной, и их биохимические 
профили имеют патогенетические 

различия. Индукция аллоксаном или 
СТЗ воспроизводит абсолютную недо-
статочность инсулина, сопровождаю-
щуюся истощением антиоксидантной 
защиты, катаболизмом белка и есте-
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ственным снижением массы тела жи-
вотного, тогда как в дексаметазоно-
вой модели важно учитывать фактор 
спонтанной регрессии метаболизма. 
Гормон дексаметазон и генетические 
модели служат основой инсулиноре-
зистентности. Однако, если эти изме-
нения обратимы при приеме декса-
метазона, а трансаминазные сдвиги 
являются ферментативной индукцией 
глюконеогенеза. Генетические модели 
отличаются тяжелым системным ожи-
рением и хроническим метаболиче-
ским нарушением. Интеграция данных 
в единую матрицу также показала, что 
оценка долгосрочных маркеров, таких 
как гликированный гемоглобин, био-
логически неуместна в краткосрочных 
экспериментах, поскольку продолжи-
тельность исследования в них меньше, 
чем продолжительность жизни эри-
троцитов грызунов. Поэтому выбор мо-
дели должен быть строго продиктован 
конкретными целями исследования 
- от скрининга на прямые сахаросни-
жающие препараты до долгосрочного 
обследования сосудистых осложнений 
диабета.
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This review systematizes contempo-
rary approaches to modeling type 1 and 
type 2 diabetes mellitus in laboratory ani-
mals and provides a comparative analysis 
of their biochemical profiles. It explores 
the mechanisms underlying metabolic 
disruptions induced by alloxan and strep-
tozotocin, as well as genetic models. The 
paper highlights key shifts in glycemic 
status, lipid profiles, and oxidative stress 
markers. Based on an analysis of 29 con-
trolled studies (including recent data from 
2024–2026), we demonstrate the transla-
tional value of each model for evaluating 
the efficacy of novel antidiabetic agents.
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Kalit so‘zlar: qandli diabet, eksperi-
mental modellar, alloksan, streptozototsin, 
biokimyoviy ko‘rsatkichlar, oksidativ stress.

Ushbu sharhda laboratoriya hay-
vonlarida qandli diabetning 1 va 2-ti-
plarini modellashtirishning zamonaviy 
yondashuvlari tizimlashtirilgan hamda 
ularning biokimyoviy profillari qiyosiy 
tahlil qilingan. Alloksan va streptozotot-
sin, shuningdek, genetik modellar. Glike-
mik holat, lipid spektri va oksidativ stress 
markerlaridagi asosiy o‘zgarishlar tavsi-
flangan. 29 ta nazorat qilinadigan nashrlar 
(jumladan, 2024–2026-yillardagi ma’lu-
motlar) tahlili asosida yangi antidiabetik 
vositalarning samaradorligini baholashda 
har bir modelning translatsion qiymati 
(amaliy ahamiyati) ko‘rsatib berilgan.


