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Аннотация. Сахарный диабет 2-го типа вызывает комплексные системные нарушения, при этом печень, 
будучи центральным органом углеводного и липидного обмена, является одной из основных мишеней хро-
нических диабетических осложнений. Регулярная физическая активность рассматривается как эффективное 
немедикаментозное средство коррекции метаболических расстройств, связанных с указанным заболеванием. 
Цель настоящего обзора – сравнительный анализ влияния различных форм физической активности на по-
казатели функционального состояния печени у животных с экспериментальной моделью сахарного диабета 
2-го типа. Материалы и методы. Выполнен сетевой метаанализ, охватывающий 38 рандомизированных кон-
тролируемых исследований (суммарно – с участием 601 мыши). Данные были собраны из баз Web of Science, 
PubMed, Scopus, CNKI и EBSCO. Рассматривались следующие виды нагрузок: аэробные и силовые трени-
ровки, плавание, высокоинтенсивные интервальные тренировки, тренировки средней интенсивности, а также 
спонтанная двигательная активность. В качестве исходных критериев оценки учитывались уровни аланина-
минотрансферазы (ALT), аспартатаминотрансферазы (AST), триглицеридов, липопротеинов высокой (ЛПВП) 
и низкой (ЛПНП) плотности, а также активность фосфоенолпируваткарбоксикиназы (PEPCK). Результаты. 
Анализ выявил, что высокоинтенсивные интервальные тренировки оказывали наиболее выраженное воздей-
ствие на функциональное состояние печени мышей с сахарным диабетом 2-го типа, обеспечивая значительное 
снижение уровней ALT и триглицеридов при одновременном повышении концентрации ЛПВП. Силовые тре-
нировки продемонстрировали преимущество в снижении уровней AST, ЛПНП и активности PEPCK. Плава-
ние и тренировки средней интенсивности также положительно влияли на ряд биомаркеров, однако их эффект 
был менее выраженным. На основании полученных данных можно сделать вывод, что высокоинтенсивные 
интервальные тренировки и силовые тренировки могут быть более эффективными стратегиями для регуля-
ции метаболизма печени у мышей с сахарным диабетом 2-го типа. Эти результаты подчеркивают потенциал 
физической активности как безопасного и доступного метода коррекции диабетических нарушений печени, 
действенность которого требует дальнейшего подтверждения в клинических исследованиях.
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Abstract. Type 2 diabetes mellitus (T2DM) is a chronic metabolic disorder that affects multiple organ systems. 
The liver serves as a central regulator of carbohydrate and lipid homeostasis and represents a major target of diabetic 
complications. Regular physical activity is acknowledged as an effective non-pharmacological intervention for 
improving metabolic control in diabetes. The purpose of this review was a comparative analysis of the effects 
of different exercise modalities on liver-related biomarkers in animals with T2DM. Materials and methods.  
A network meta-analysis of 38 randomized controlled trials with a total of 601 animals involved was conducted. 
The following databases were searched: Web of Science, PubMed, Scopus, CNKI and EBSCO. Six categories 
of exercise interventions were analysed: aerobic training, resistance training, swimming, high-intensity interval 
training, moderate-intensity continuous training, and voluntary wheel running. The initial assessment criteria 
included alanine aminotransferase (ALT), aspartate aminotransferase (AST), hepatic triglyceride, high-density 
lipoprotein (HDL) and low-density lipoprotein (LDL) levels as well as phosphoenolpyruvate carboxykinase 
(PEPCK) enzymatic activity. Results. High-intensity interval training showed the greatest effectiveness in reducing 
ALT and hepatic triglyceride levels as well as increasing HDL concentrations in mice with T2DM. Resistance 
training was most effective in lowering AST and LDL as well as in PEPCK activity. Swimming and moderate-
intensity continuous training had a positive, albeit less pronounced, influence on certain biomarkers. The findings 
indicate that high-intensity interval training and resistance training can be more effective strategies for modulating 
hepatic metabolism in mice with T2DM. These results underscore the potential of physical exercise as a safe and 
accessible adjunct to the management of diabetes-induced liver dysfunction. However, additional clinical studies 
in human populations are needed to substantiate these effects.

Keywords: type 2 diabetes mellitus, liver function, lipid metabolism, resistance training, high-intensity interval 
training, network meta-analysis
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Сахарный диабет – одно из наиболее рас-
пространенных хронических метаболических 
заболеваний, основным проявлением которо-
го при 2-м типе (СД2) служит стойкая гипер-
гликемия [1]. Заболевания печени встречаются 
у 70 % лиц с СД2 [2], и они являются одной 
из ведущих причин смерти таких пациентов 
[3]. Печень выполняет ключевую функцию в 
регуляции углеводного обмена [4]. Согласно 
данным исследования [5], у больных СД2 на-
блюдается выраженное снижение уровня ли-
попротеинов высокой плотности (ЛПВП) и 
одновременное увеличение уровня липопро-
теинов низкой плотности (ЛПНП), что ускоря-
ет развитие атеросклеротических изменений. 
При этом отмечается значительное повышение 
активности аспартатаминотрансферазы (AST) 
и аланинаминотрансферазы (АLТ), тесно кор-
релирующей с уровнем триглицеридов [6]. 
Глюконеогенез в печени контролируется ак-
тивностью фосфоенолпируваткарбоксикиназы 
(PEPCK) [7]. Инсулин подавляет глюконеоге-
нез в печени, блокируя PEPCK; при нарушении 
инсулинового сигнала отсутствие этого блоки-
рующего эффекта приводит к повышению се-
креции глюкозы и гипергликемии натощак [8]. 
Дисбаланс процессов глюконеогенеза в печени 
рассматривается как один из ведущих механиз-
мов формирования гипергликемии при СД2 [9].

Транскрипционный фактор FOXO1, регули-
рующий элементы инсулинового сигнального 
каскада, активно экспрессируется в печени; при 
инсулинорезистентности нарушается инсулин-
опосредованное фосфорилирование FOXO1 и его 
ядерно-цитоплазматическая регуляция [10]. Из-
быточная экспрессия FOXO1 активирует PEPCK, 
что ведет к усилению глюконеогенеза, гипергли-
кемии и нарушениям липидного обмена [11]. 

Имеющиеся данные свидетельствуют, что 
регулярные физические нагрузки положи-

тельно влияют на печеночный метаболизм, 
уменьшают выраженность инсулинорезистен- 
тности и замедляют прогрессирование СД2 
и ожирения [12]. Экспериментальные рабо- 
ты на животных показали, что аэробные тре- 
нировки повышают чувствительность пече- 
ни к инсулину при СД2 и ожирении, актив- 
ируют фосфорилирование регуляторных бел- 
ков и снижают экспрессию PEPCK, что при-
водит к ослаблению глюконеогенеза. Кроме 
того, доказано, что длительные тренировки 
средней интенсивности (например, плавание 
или бег) способствуют уменьшению концен-
траций триглицеридов и ЛПНП при одно-
временном увеличении уровня ЛПВП [13]. 
Однако в научной литературе практически от-
сутствуют прямые сопоставления эффектив-
ности различных тренировочных режимов.  
В связи с этим целью настоящего исследова-
ния стал сетевой метаанализ по 8 ключевым 
показателям, связанным с функцией печени, 
для выявления наиболее оптимальных режи-
мов физических нагрузок, поддерживающих 
работу данного органа у животных с СД2. 

Материалы и методы. Проведен поиск  
данных в базах Web of Science, PubMed, 
Scopus, CNKI и EBSCO до 1 мая 2025 года. По-
исковые запросы включали такие термины, как 
«type 2 diabetes», «T2DM», «exercises», «liver», 
«hepatic». Применялась комбинация предмет-
ных заголовков и свободных терминов.

Критерии включения: 1) исследования на 
мышах, у которых был индуцирован СД2 (вклю-
ченные работы задействовали две наиболее рас-
пространенные экспериментальные модели СД2 –  
диету с высоким содержанием жиров и инъекцию 
стрептозотоцина); 2) рандомизированные контро- 
лируемые испытания  с использованием физиче-
ских упражнений в качестве терапии; 3) отсут-
ствие значимых различий в исходных показате-
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лях до вмешательства; 4) контроль следующих 
показателей: уровни триглицеридов в печени, 
ЛПВП и ЛПНП, ALT и AST, а также экспрес-
сии PEPCK; 5) применение в качестве вме-
шательства одной из следующих тренировок: 
регулярный бег, добровольный бег в колесе, 
силовые упражнения, тренировки средней ин-
тенсивности (непрерывный бег на тредмиле 
при интенсивности 50–70 % от максимального 
потребления кислорода), высокоинтенсивные 
интервальные тренировки (интервальный бег 
на тредмиле при интенсивности 80–95 % от 
максимального потребления кислорода с пери-
одами активного отдыха), плавание.

Критерии исключения: 1) отсутствие ре-
левантных показателей результатов или не-
доступность данных; 2) исследования на не-
диабетических мышах, обзоры; 3) отсутствие 
указания типа физической активности.

Извлеченные данные были предварительно 
обработаны в программе Excel 2016 и преоб-
разованы в форму среднего значения и стан-
дартного отклонения для выявления разницы 
до и после вмешательства. Сетевой метаана-
лиз был проведен с использованием програм-
мы Stata 16.0 с применением частотной моде-
ли со случайными эффектами (random-effects 
model). Результаты представлялись в виде 

стандартизированной разности средних (SMD, 
представляет собой безразмерный показатель 
величины эффекта, использовался для объеди-
нения результатов исследований, в которых 
оценивались одни и те же биомаркеры, но мог-
ли применяться различные методы их измере-
ния) и 95 %-го доверительного интервала (95% 
CI). Сравнение видов физических нагрузок и 
оценка достоверности различий проводились в 
рамках указанной модели, статистически зна-
чимыми считались различия при p < 0,05. Для 
оценки согласованности между прямыми и 
косвенными доказательствами применялся гло-
бальный тест Вальда (Wald test). Для каждого 
показателя был построен сетевой график, где 
различные типы упражнений представлены в 
виде узлов, размер которых зависит от размера 
выборки. Лучшая методика упражнений была 
определена на основе площади под кривой 
ранжирования (Surface Under the Cumulative 
Ranking, SUCRA). Наличие эффекта малой вы-
борки или смещения публикаций оценивалось 
с использованием графиков воронок [14].

Результаты. В процессе поиска было найде-
но 1408 статей. После исключения дубликатов и 
несоответствующих работ было отобрано 38 ис-
следований, соответствующих критериям, сум-
марно с участием 601 мыши (рис. 1). 

Рис. 1. Процесс и результаты скрининга научной литературы
Fig. 1. Process and results of literature screening
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Сетевая структура (рис. 2) показала, что 
исследования с аэробными упражнениями 
[13, 15–31] и плаванием [32–38] имеют наи-
больший размер выборки. Объем выборки 
для других видов вмешательств, таких как 
силовые упражнения [39–44] и добровольная 
физическая активность [45], меньше, что ви-
зуализируется малым размером соответствую-
щих узлов на сетевой диаграмме. В 5 исследо-
ваниях напрямую сравниваются тренировки 
средней интенсивности и высокоинтенсивные 
интервальные тренировки [46–50]. В одном –  
рассматриваются исключительно высокоин-
тенсивные интервальные тренировки [51].

Регулярные беговые тренировки у мышей 
с СД2 приводили к статистически значимо-
му снижению уровня триглицеридов в пече-
ни по сравнению с седентарной контрольной 
группой с СД2 (SMD = –4,19; 95% CI: –6,48... 
–1,89; p < 0,05). Отрицательное значение безраз-
мерного показателя SMD указывает на умень-
шение уровня липидов относительно контроля, 
а отсутствие пересечения 95% CI с нулевой от-
меткой подтверждает статистическую достовер-
ность эффекта. Также значимый эффект наблю-
дался при выполнении силовых упражнений по 
сравнению с седентарной контрольной группой 
с СД2 (SMD = –3,88; 95% CI: –7,24...–0,52;  

Рис. 2. Сетевая диаграмма взаимосвязей между типами тренировочных программ и 
исследуемыми показателями функционального состояния печени мышей с СД2 (размер каждого 
узла (круга) прямо пропорционален общему количеству животных в соответствующей группе 
вмешательства; толщина линий, соединяющих узлы, отражает количество независимых прямых 
сравнений между конкретными видами тренировок): АУ – аэробные упражнения (регулярный 
бег); СУ – силовые упражнения; ВИИТ – высокоинтенсивные интервальные тренировки; ТСИ 
– тренировки средней интенсивности; ДФА – добровольная физическая активность (свободный 
бег в колесе)

Fig. 2. Network diagram of the relationships between different types of training and the studied 
liver parameters in mice with T2DM (the size of each node (circle) is directly proportional to the total 
number of animals in the corresponding intervention group; the thickness of the lines connecting the 
nodes reflects the number of independent direct comparisons between the specific types of training): 
АУ – aerobic exercise (regular running); СУ – resistance training; ВИИТ – high-intensity interval 
training; ТСИ – moderate-intensity continuous training; ДФА – voluntary wheel running
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p < 0,05). Кроме того, беговые тренировки ока-
зались эффективнее плавания (SMD = –3,79; 
95% CI: –6,93...–0,66; p < 0,05). Статистически 
значимых различий между другими видами ин-
тервенций не обнаружено (p > 0,05). Подроб-
ные данные представлены на рис. 3.

При оценке эффекта малой выборки и сме-
щения публикаций с использованием графиков 
воронок установлено, что большинство точек 
находилось внутри границ воронкообразного 
графика, симметрия диаграммы сохранялась, 
существенного риска публикационного смеще-
ния не выявлено (рис. 4).

Обсуждение. Проведенный сравнительный 
анализ влияния различных режимов физической 
активности на функциональное состояние пече-
ни мышей с СД2 установил, что высокоинтен-
сивные интервальные тренировки обеспечивают 
наиболее выраженный положительный эффект: 
наблюдалось существенное снижение уровней 
триглицеридов и ALT при одновременном росте 
концентрации ЛПНП. В то же время силовые тре-
нировки продемонстрировали преимущество в 
уменьшении уровней AST, ЛПНП и активности 
PEPCK.

Предшествующие исследования убедитель-
но доказали, что содержание триглицеридов в 
печени тесно связано с ожирением и СД2 [52], 
а снижение их уровня сопровождается улуч-
шением чувствительности к инсулину [53]. У 
пациентов с СД2 повышение концентрации 
триглицеридов в печени ассоциируется с вы-
соким уровнем ЛПНП и выраженной инсу-
линорезистентностью [54, 55]. В сравнении 
с традиционными аэробными тренировками 
средней интенсивности, высокоинтенсивные 
интервальные тренировки демонстрируют 
бóльшую эффективность в улучшении физи-
ческой работоспособности, снижении уров-
ня ЛПНП и повышении концентрации ЛПВП 
[56]. Несмотря на данные R. Marinho et al. о 
том, что физические нагрузки могут приво-
дить к увеличению уровня триглицеридов [15], 
что может зависеть от типа и интенсивности 
упражнений, результаты проведенного нами 
метаанализа показали: физическая активность 

в целом способствует снижению содержания 
триглицеридов в печени у животных с СД2.  
В то же время наши данные позволяют предпо-
ложить, что наиболее эффективным режимом 
для уменьшения уровня печеночных тригли-
церидов у животных с СД2 являются именно 
высокоинтенсивные интервальные трениров-
ки. При гипертриглицеридемии триглицериды 
попадают в частицы ЛПНП и ЛПВП, а затем 
удаляются из них с помощью печеночной липазы 
[57]. ЛПВП и ЛПНП транспортируют холестерин 
из окружающих тканей, и уровень ЛПВП пони-
жается при диабете 1-го и 2-го типа, а также у лиц 
с нарушенной толерантностью к глюкозе [58].  
Клиническое исследование [59] установило, 
что у диабетиков высокий уровень ЛПНП и 
низкий уровень ЛПВП, а также высокое со-
держание триглицеридов являются важными  
предикторами смертности. Печень содержит 
около 70 % рецепторов для ЛПНП, и их актив-
ность определяет уровень данных липопро-
теинов в плазме [60]. Результаты нашего ис-
следования показали, что высокоинтенсивные 
интервальные тренировки более эффективно 
влияют на уровни триглицеридов и ЛПВП в 
печени; это может быть связано с механизмом 
взаимодействия триглицеридов и ЛПВП.

Согласно данным Q. Liu et al., у мышей с 
СД2 экспрессия PEPCK в печени значительно 
повышена, что может привести к увеличению 
уровня глюкозы [61]. Физическая активность 
регулирует экспрессию генов глюконеогенеза 
и инсулинорезистентности [62]. 

Физическая активность может обратить 
вспять снижение уровня гликогена в печени у 
диабетических животных [63]. Плавание и кра-
ткосрочные силовые тренировки способству-
ют повышению содержания гликогена в пече-
ни, усиливая фосфорилирование FOXO1, что 
приводит к уменьшению активности PEPCK и 
концентрации глюкозы [64]. Наш метаанализ 
также подтвердил, что различные виды физи-
ческих упражнений способствуют снижению 
активности PEPCK в печени. Наиболее эффек-
тивной в этом отношении оказалась силовая 
тренировка.
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AST и ALT используются как биохимиче-
ские маркеры повреждения печени и потенци-
альные индикаторы инсулинорезистентности 
[65]. У пациентов с СД2 уровни этих ферментов 
значительно повышены [66]. Начальная стадия 
СД2 сопровождается накоплением жира в пече-
ни, что также приводит к увеличению уровней 
этих ферментов. Силовые тренировки регулиру-
ют липидный обмен и уменьшают образование 
жира в печени [67]. Независимо от изменений 
массы тела, физическая активность снижает 
уровни AST и ALT, вероятно благодаря ослабле-
нию инсулинорезистентности. Аэробные, сило-
вые и высокоинтенсивные интервальные трени-
ровки способствуют уменьшению уровней AST 
и ALT [68], что согласуется с нашими результа-
тами. Нами также было обнаружено, что среди 
различных режимов физических нагрузок высо-
коинтенсивные интервальные тренировки наи-
более эффективно снижают уровень ALT, в то 
время как силовые тренировки – уровень AST.

Ограничения исследования:
1. Включенные в обзор эксперименты были 

выполнены на животных с использованием 
двух моделей СД2, которые различаются по па-
тогенетическим механизмам и могут оказывать 
влияние на полученные результаты.

2. Данный метаанализ был сфокусирован на 
сопоставлении эффективности типов физиче-
ских нагрузок, в то время как детальное сравне-

ние влияния различных уровней интенсивности 
и продолжительности упражнений не входило в 
задачи работы. В связи с этим в дальнейшем це-
лесообразно проведение исследований, направ-
ленных на систематическую оценку воздействия 
именно интенсивности физических нагрузок на 
метаболические показатели при СД2.

Наш метаанализ установил, что различные 
типы физических упражнений оказывают не-
одинаковое влияние на функциональные по-
казатели печени у мышей с СД2. Наибольший 
положительный эффект выявлен при высоко-
интенсивных интервальных тренировках, ко-
торые способствовали выраженному сниже-
нию уровней ALT и триглицеридов, а также 
увеличению концентрации ЛПВП. Силовые 
тренировки обеспечивали преимущественное 
уменьшение уровней AST, ЛПНП и активно-
сти РЕРСK, что отражает улучшение глюконе-
огенеза и липидного обмена в печени.  Таким 
образом, физическая активность, особенно 
высокоинтенсивные интервальные трениров-
ки и силовые упражнения, представляет собой 
наиболее эффективную немедикаментозную 
стратегию для коррекции нарушений печеноч-
ного метаболизма при СД2. Однако, учитывая 
физиологические различия между мышами и 
людьми, полученные результаты требуют даль-
нейших исследований перед возможным при-
менением в клинической практике.
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