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Аннотация

Разработан способ получения энтеросорбента с улучшенными лечебно-профилактическими свойствами из 
луба коры березы, пропитанного биологически активным бетулином.
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ВВЕДЕНИЕ

Широкое использование антибиотиков для 
лечения и профилактики желудочно-кишечных 
заболеваний животных и птиц приводит к раз-
витию резистентности к этим веществам, обра-
зованию токсичных соединений и иммунодефи-
цитных состояний, что также сказывается на 
качестве продуктов животноводства и птице-
водства. Альтернативный способ лечения и про-
филактики желудочно-кишечных заболеваний – 
использование энтеросорбентов, способствующих 
быстрому удалению из организма токсичных и 
патогенных веществ, формированию здоровой 
микрофлоры и повышению устойчивости к воз-
действию неблагоприятных факторов. Энтеро-
сорбция – перспективный метод очистки орга-
низма от всевозможных экзо- и эндотоксинов 
(ксенобиотиков, тяжелых металлов, продуктов 
метаболизма патогенной микро- и микофлоры). 
Метод энтеросорбции позволяет использовать 
энтеросорбенты как при острых, так и при хро-
нических заболеваниях, сопровождающихся ин-

токсикацией, нарушением пищеварения, мета-
болическими расстройствами и снижением им-
мунитета [1–4]. 

В области детоксикации успешно использу-
ется промышленный энтеросорбент “Полифе-
пан” на основе гидролизного лигнина, который 
характеризуется способностью сорбировать ток-
сины различной природы и практически отсут-
ствием противопоказаний по применению [5]. 
Сокращение объемов производства гидролизно-
го лигнина обусловливает актуальность поиска 
других видов растительного сырья для получе-
ния энтеросорбентов. Таким альтернативным 
исходным материалом являются отходы коры и 
луба березы, обладающие хорошими сорбцион-
ными свойствами. В наших предыдущих рабо-
тах показаны способы получения сорбентов из 
луба и коры березы, сорбционные свойства ко-
торых удовлетворяют требованиям для энтеро-
сорбентов [6–13].

Основной экстракт внешнего слоя коры бе-
резы – бетулин – обладает широким спект-
ром фармакологической активности. Перспек-
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тивность применения бетулина в фармацев-
тической промышленности определяют его 
антисептические, противовоспалительные, про-
тивовирусные, антиоксидантные и другие свой-
ства [14–16]. В Институте химии и химической 
технологии СО РАН (Красноярск) разработаны 
перспективные способы получения бетулина из 
коры березы [17, 18].

В настоящее время большое внимание уде-
ляется исследованиям возможности примене-
ния энтеросорбентов в качестве носителей 
для иммобилизации пребиотиков, лекарствен-
ных либо биологически активных соединений 
[10, 19, 20]. В работе [20] представлен способ по-
лучения композиционного ветеринарного препа-
рата на основе пористого углеродного материа-
ла, в который диспергируют бетулин, раство-
ренный в этаноле или этанольно-глицериновом 
растворе. Предложено использовать этот препа-
рат для иммунокоррекции и детоксикации при 
отравлениях в качестве лекарственного сред-
ства пролонгированного действия при нару-
шении работы желудочно-кишечного тракта 
(ЖКТ) и иммунной системы, а также усиления 
терапевтического эффекта других лекарствен-
ных средств при профилактике и лечении ряда 
болезней животных и птиц. Характер постепен-
ного освобождения поверхности носителя от ак-
тивного компонента позволяет сохранить его ад-
сорбционную активность по отношению к токси-
ческим веществам на всем протяжении ЖКТ. 
Совместное действие данных факторов обеспе-
чивает терапевтический эффект, необходимый 
для лечения и профилактики целого ряда бо-
лезней, а также реабилитации организма. 

Благодаря своим фармакологическим свой-
ствам бетулин может усиливать активность не-
которых иммунокомпетентных клеток, увели-
чивать число фагоцитов, их функциональную 
способность разрушать вирусы и бактериаль-
ные клетки, повышая тем самым собственные 
защитные силы организма и способствуя облег-
чению течения болезни.

Цель данной работы – разработка способа 
получения энтеросорбента с улучшенными ле-
чебно-профилактическими свойствами из луба 
березовой коры, пропитанного биологически ак-
тивным бетулином, и изучение его свойств. 

ЭкспЕрИмЕНтальНая часть

Материалы

В качестве исходного сырья использовали 
измельченный луб березы повислой (Betula pen-
dula Roth.) следующего состава (% от массы аб-

солютно сухого луба): полисахариды (48.8–49.1); 
лигнин (33.1–34.2); водорастворимые вещества 
(13.1–13.7); минеральные вещества (2.4–3.4). Луб 
березы измельчали на роторной ножевой мель-
нице РМ 120 (Россия) и с помощью сит отсеива-
ли фракцию 1–2 мм.

Методики получения энтеросорбентов

Получение энтеросорбента из березового 
луба (образец 1 – ЭБЛ) осуществляли путем 
экстракции луба березы 0.5 % раствором NaOH 
в 20 % водном растворе этилового спирта. Смесь 
кипятили на водяной бане в течение 1 ч, отфиль-
тровывали, нейтрализовали, промывали водой и 
высушивали до воздушно-сухого состояния. 
Экстракция луба спиртово-щелочной смесью  
проведена вместо многоступенчатой экстракции 
растворителями, осуществленной ранее для по-
лучения энтеросорбента из луба коры березы [8]. 
Недостатками способа получения энтеросорбен-
та, описанного в работе [8], являлось использо-
вание очень мелкой пылеобразной фракции 
луба 0.1–1.0 мм с более низкими сорбционными 
свойствами, а также проведение предваритель-
ной многоступенчатой экстракции сорбента ря-
дом растворителей: гексаном, этилацетатом, изо-
пропанолом и водой с последующей обработкой 
раствором щелочи.

Образец 2 – ЭБЛ-Б – получали путем про-
питки полученного сорбента ЭБЛ горячим спир-
товым раствором бетулина, объем которого 
определяли, исходя из емкости сорбента по от-
ношению к спирту. Пропитку проводили не-
большими порциями, тщательно перемешивая. 
Пропитанный сорбент выдерживали в течение 
1 сут в закрытой посуде при комнатной тем-
пературе, после чего сушили при 100 °С в те-
чение 3 ч. 

Для сравнения был использован промышлен-
ный энтеросорбент “Полифепан” (ЗАО “Сайн-
тек”, Россия), произведенный из гидролизного 
лигнина (образец 3 – ПФ). Образец 4 – ПФ-Б – 
получен аналогично образцу 2 путем пропитки 
ПФ спиртовым раствором бетулина. Содержа-
ние бетулина в образцах ЭБЛ-Б и ПФ-Б состав-
ляло 10 мг/г сорбента. 

Методы исследования

Состав сырья и полученных сорбентов опре-
деляли по общепринятым в химии древесины 
методикам [21].

Сорбционная активность А образцов изучена 
по маркерным веществам с разной молекуляр-
ной массой: по йоду (А

J2
) [22], метиленовому си-

нему (А
мc

) [23] и желатину (А
ж
) [24]. 
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Методом сканирующей электронной микро-
скопии (СЭМ) исследовали морфологию полу-
ченных образцов с помощью растрового элек-
тронного микроскопа ТМ 1000 (Hitachi, Япония).

Термический анализ (ТА) сорбентов прово-
дили с использованием термоанализатора STA 
449 F1 Jupiter (Netzsch, Германия) в атмосфере 
аргона в тиглях из корундовой керамики (Al

2
O

3
) 

с перфорированными крышками. Образцы на-
гревали от 30 до 500 °С со скоростью 10 °C/мин. 
Скорость подачи продувочного газа составляла 
50 мл/мин.

Элементный анализ осуществляли с помо-
щью элементного анализатора Flash EA 1112 
(Thermo Quest, Италия).

Эффективность лечебно-профилактического 
действия всех образцов проверяли при острых 
желудочно-кишечных инфекциях (эшерехиозе) 
линейных белых мышей на базе Красноярского 
государственного аграрного университета. За-
ражение животных проводили внутрибрюшин-
но 18–24 часовой агаровой культурой микро-
организмов E. Coli серотипа О138 К99 в дозе 
500 млн микробных тел в 1 мл. 

Животные со средней массой 18 г были раз-
делены на пять групп по пять голов в каждой, 
все мыши получали стандартный корм. Живот-
ные опытных профилактических групп за 3 сут 
до заражения культурой микроорганизмов E. Coli 
получали 1 раз/сут энтеросорбент по 0.2 г на 1 кг 
массы животного. Животные опытных лечебных 
групп с момента появления первых признаков 
клинической симптоматики и до полного выздо-
ровления получали энтеросорбент 2 раза/сут 
по 0.2 г на 1 кг массы животного. 

В ходе экспериментов оценивали следующие 
показатели: тяжесть течения заболевания; со-
хранность лабораторных животных; процент за-
болеваемости; процент падежа; продолжитель-
ность проявления клинических признаков заболе-
вания; показатель бактериальной обсемененности 
кишечника тестовой культурой E. Coli. Длитель-
ность наблюдения за животными в опытной и 
контрольной группах составляла от 3 до 5 сут.

Количественный показатель бактериальной 
обсемененности кишечника тестовой культурой 
E. Coli серотипа О138 К99 в 1 г пищеваритель-
ного химуса тонкого отдела кишечника изучали 
по методике, описанной в работе [25]. В случае 
падежа животных проводили бактериологиче-
ский анализ содержимого химуса тонкого ана-
томо-патологического материала [26]. Отбор ма-
териала для бактериологического анализа осу-
ществляли согласно методическим указаниям 

Федерального центра гигиены и эпидемиологии 
Роспотребнадзора [27]. 

рЕзультаты И обсужДЕНИЕ

Экстракция луба раствором щелочи в вод-
ном растворе этилового спирта позволила из-
влечь полифенолы и заменила многоступенча-
тую экстракцию с помощью органических рас-
творителей [8]. 

После экстракции луба березы 0.5 % раство-
ром щелочи в 20 % водном растворе этилового 
спирта был получен сорбент с выходом 60–62 % 
от массы исходного луба. Содержание основных 
компонентов в образцах сорбентов после экс-
тракции спиртово-щелочной смесью составило 
(% от массы абсолютно сухого сорбента): поли-
сахариды (37.3–38.2); лигнин (20.2–23.1); водо-
растворимые вещества (1.1–1.8); минеральные 
вещества (2.1–2.4). 

В работе [9] проведено сравнение элементно-
го состава энтеросорбента из луба березовой 
коры и промышленного энтеросорбента “Поли-
фепан”. Показано, что исследуемые образцы по 
элементному составу подобны (ЭБЛ/ПФ, мас. %): 
C (64.0/68.9); H (6.8/6.1); S

общ
 (0.03/0.07). Сорбент 

ЭБЛ содержит меньше серы, чем ПФ, что обу-
словлено природой сырья. 

Морфология полученных сорбентов была ис-
следована методом СЭМ (рис. 1). У энтеросор-
бента ЭБЛ-Б (см. рис. 1, а) наблюдаются раз-
витая пористая структура и вкрапления белых 
кристалликов бетулина в порах сорбента. У об-
разца ПФ-Б (см. рис. 1, б) поверхность неод-
нородна, с меньшим количеством макропор, 
причем кристаллы бетулина находятся глубже 
в порах образца. Присутствие кристаллическо-
го бетулина на поверхности сорбентов связано, 
по-видимому, с тем, что некоторая его часть не 
сорбируется, а кристаллизуется на поверхности 
образцов при их обработке спиртовым раство-
ром бетулина.

Наличие развитой пористой структуры сор-
бентов улучшает их сорбционные свойства по 
отношению к высоко- и среднемолекулярным 
соединениям: различным органическим и неор-
ганическим веществам, биогенным аминам и 
желчным кислотам, токсинам белкового проис-
хождения. 

Сорбционные свойства проверяли по способ-
ности сорбентов поглощать молекулы йода, ме-
тиленового синего и желатина. Поскольку моле-
кулы йода имеют небольшой размер, то они ад-
сорбируются на поверхности микропор сорбента; 
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молекулы метиленового синего имеют бóльший 
размер и адсорбируются на поверхности мезо-
пор сорбента; молекулы желатина моделируют 
класс высокомолекулярных токсинов и адсор-
бируются на поверхности макропор сорбента. 
Данные о сорбционной активности для энтеро-
сорбентов из луба березовой коры в сравнении 
с промышленным энтеросорбентом “Полифе-
пан”, а также образцов с нанесенным бетули-
ном представлены в табл. 1. 

Видно, что сорбционная активность по йоду
 

выше для ПФ и ПФ-Б по сравнению с образца-
ми из луба коры березы и практически не из-
менилась после нанесения на образцы бетулина. 

Сорбционная активность по метиленовому си-
нему для образца ЭБЛ составляла 76.2 мг/г, по-
сле пропитки бетулином для образца ЭБЛ-Б  
она увеличилась до 89 мг/г, а для ПФ-Б снизи-
лась до 26 мг/г.

Сорбционная активность по желатину была 
ниже для образца ЭБЛ, чем для промышленно-
го образца ПФ. Однако после нанесения бетули-
на сорбционная активность образца ЭБЛ-Б по 
желатину увеличилась до 224 мг/г, а для ПФ-Б 

снизилась до 128 мг/г. Можно предположить, 
что кристаллы бетулина заблокировали устья 
пор либо заняли всю поверхность мезо- и ма-
кропор ПФ-Б. Возможно, бетулин хуже сорби-
руется на поверхности сорбента “Полифепан”, 
чем на поверхности сорбента из березового луба.

Известно, что бетулин (бетулинол, луп-
20(29)-ен-3β,28-диол) – пентациклический три-
терпеновый спирт лупанового ряда, в молекуле 
которого в качестве функциональных групп при-
сутствуют первичная и вторичная гидроксиль-
ные группы и двойная связь в изопропенильной 
группе у пятичленного кольца [28], которые мо-
гут образовывать связи с функциональными 
группами молекул в структуре сорбентов. По-
вышение сорбционной активности по метилено-
вому синему и желатину для сорбента ЭБЛ-Б и 
снижение ее для энтеросорбента ПФ-Б можно 
объяснить лучшим связыванием функциональ-
ных групп энтеросорбента из березового луба с 
бетулином. 

На рис. 2 представлены термогравиметри-
ческие (TГ), дифференциальные термогравиме-
трические (ДТГ) кривые потери массы и кривые 

Рис. 1. СЭМ-изображения образцов сорбентов с нанесенным бетулином: ЭБЛ-Б (а), ПФ-Б (б). 

ТАБЛИЦА 1 

Сорбционная активность образцов энтеросорбентов 

Номер  
образца

Образец Пропитка спиртовым 
раствором бетулина

Сорбционная активность, мг/г сорбента

А
J2

А
мc

А
ж

1 ЭБЛ – 170.0±8.0 76.2±1.5 151.1±3.1

2 ЭБЛ-Б + 180.0±9.0 89.0±2.0 224.0±5.6

3 ПФ – 320.0±18.0 60.0±2.5 264.0±4.9

4 ПФ-Б + 320.0±13.0 26.0±1.5 128.0±2.8

Примечание. Сорбционная активность (количество мг сорбируемого вещества на 1 г сорбен-
та): по йоду (А

J2
), по метиленовому синему (А

мc
), по желатину (А

ж
).
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дифференциальной сканирующей калориме-
трии (ДСК) образцов ЭБЛ-Б и ПФ-Б. Видно, что 
в процессе термических превращений исследуе-
мых образцов помимо удаления воды при темпе-
ратуре до 100 °С можно выделить несколько ста-
дий потери массы, характеризующихся наличием 
пиков на кривых ДТГ. В случае образца ЭБЛ-Б 
максимальная потеря массы (до 52 %) происходит 
в области 220–350 °С. Для образца ПФ-Б потеря 
массы также начинается при 220 °С. Таким об-
разом, термическая стабильность обоих видов 
сорбентов примерно одинакова. 

На кривой ДСК образца ПФ-Б присутствует 
эндотермический пик при 254 °С, что соответ-
ствует температуре плавления перекристалли-
зованного из этанола бетулина (251–261 °С [27]). 
При этом на кривой ДСК образца ЭБЛ-Б в об-

ласти температур 250–270 °С эндотермических 
тепловых эффектов не наблюдается. Это под-
тверждает предположение о наличии в образце 
ПФ-Б большего количества кристаллического 
бетулина, чем в ЭБЛ-Б.

Результаты по изучению возможности ис-
пользования полученных сорбентов для профи-
лактики и лечения эшерихиоза животных на 
модели лабораторных белых мышей представ-
лены в табл. 2.

Оба образца энтеросорбентов из луба коры 
березы показали хорошие результаты для про-
филактики эшерихиоза. Причем энтеросорбент 
ЭБЛ-Б проявил лучшие профилактические 
свойства. Заболевание этой группы животных 
протекало в легкой форме, и через 24 ч живот-
ные были здоровы. В группе животных, полу-

Рис. 2. Данные термического анализа исследуемых сорбентов: ЭБЛ-Б (а), ПФ-Б (б).
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чающих энтеросорбент ЭБЛ для профилактики 
эшерихиоза, проявления заболевания были 
умеренные, выздоровление происходило за 
72 ч, а падеж составил 40 %. После заражения 
эшерихиозом группы животных, профилакти-
чески получающих сорбент ПФ, заболевание 
протекало в тяжелой форме, падеж составил 
80 %. Симптомы заболевания были также тяже-
лыми и в контрольной группе животных. 

При использовании исследуемых энтеросор-
бентов для лечения генерализованной формы 
эшерихиоза лабораторных животных хорошие 
результаты показали также оба образца энтеро-
сорбентов из луба березовой коры. Группа жи-
вотных, получающих ЭБЛ, проявила умеренные 
симптомы заболевания, и животные полностью 
восстановились через 48 ч, падеж составил 20 %. 
У животных группы, получающей энтеросор-
бент ЭБЛ-Б, после заражения эшерихиозом и 
лечения этим сорбентом наблюдалось быстрое 
купирование клинической симптоматики, нор-
мализация аппетита и активности, и через 24 ч 
животные данной группы были здоровы. В опыт-
ных группах, лечение которых проводили об-
разцами энтеросорбентов ПФ и ПФ-Б, симпто-
мы заболевания были тяжелые, практически 
такие же, как и в контрольной группе, падеж 
животных составил 100 %. 

Таким образом, проведенные эксперименты 
показали, что полученные энтеросорбенты на 
основе луба коры березы могут быть успешно 
использованы для профилактики и лечения 
острых и хронических желудочно-кишечных 
инфекций животных. Полученный энтеросор-
бент из луба березовой коры с нанесенным бе-
тулином обладает высокой сорбционной способ-
ностью, что связано не только с развитой вну-
тренней поверхностью, но и с наличием в его 
макромолекулах различных функциональных 
групп. Это позволяет связывать и выводить эн-
теральным путем газы, алкалоиды, бактериаль-

ные клетки и продукты их жизнедеятельности, 
экзогенные и эндогенные токсины, проникаю-
щие в ЖКТ, холестерин, билирубин, а также 
биологически активные вещества – серотонин, 
гистамин, продукты тучных клеток. Энтеро-
сорбент восстанавливает биоценоз кишечника, 
улучшает липидный обмен, нормализует содер-
жание билирубина, активность трансаминаз и 
амилазы, снижает концентрацию токсинов в 
крови, плазме и асцитической жидкости, другие 
биохимические показатели, нарушенные при 
экзо- и эндотоксемии. Присутствие иммобили-
зованного бетулина на поверхности сорбента 
усиливает его противовоспалительные и имму-
номодулирующие свойства.

Пониженная активность энтеросорбента “По-
лифепан” с нанесенным бетулином может быть 
связана с наличием на поверхности образца 
большего количества кристаллического бетули-
на, который проявляет свои противовоспали-
тельные свойства в меньшей степени, чем иммо-
билизованный на поверхности бетулин и, кроме 
того, блокирует поры сорбента.

заключЕНИЕ

Получен энтеросорбент из измельченного до 
фракции 1.0–2.0 мм луба коры березы путем экс-
тракции 0.5 % раствором щелочи в 20 % водном 
растворе этилового спирта и пропитки получен-
ного продукта спиртовым раствором бетулина. 

Энтеросорбент из луба березовой коры с на-
несенным бетулином по способности адсорбиро-
вать метиленовый синий и желатин превосходит 
промышленный энтеросорбент “Полифепан” с 
нанесенным бетулином. 

Испытания энтеросорбентов на эксперимен-
тальных группах белых мышей для профилак-
тики и лечения желудочно-кишечных инфек-
ций показали, что энтеросорбент из луба коры 
березы с нанесенным бетулином обладает луч-

ТАБЛИЦА 2

Результаты использования сорбентов для профилактики и лечения эшерихиоза

¹ группы Энтеро-
сорбент

Профилактика Лечение

Симптомы  
заболевания

Период  
выздоровления, ч

Падеж,% Симптомы 
заболевания

Период  
выздоровления, ч

Падеж,%

1 ЭБЛ умеренные 72 40 умеренные 48 20

2 ЭБЛ-Б легкие 24 20 очень легкие 24 0

3 ПФ тяжелые 120 80 тяжелые – 100

4 ПФ-Б средней 
тяжести

96 60 тяжелые – 100

5 Контроль тяжелые – 100 тяжелые – 100
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шими профилактическими и лечебными свой-
ствами по сравнению с другими исследуемыми 
образцами энтеросорбентов и обеспечивает не-
обходимую энтеросорбцию при острых кишеч-
ных инфекциях на различных стадиях течения 
заболевания. 

В работе использованы приборы Красноярского 
регионального центра коллективного пользования 
СО РАН. 

Работа выполнена в рамках Проекта ¹ 0356-2016-
0503 (V.46.4.3.). 
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