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Аннотация. Бетулинсодержащие микронутриенты улучшают качество, увеличивают физиологическую активность 
и срок хранения пищевых систем, что позволяет разрабатывать физиологически функциональные продукты 
питания для населения, проживающего в регионах Арктики и Крайнего Севера. Целью данного исследования 
являлась оптимизация процесса извлечения бетулина из Betula pendula Roth. для использования в пищевых 
системах нутрициологической поддержки населения, проживающего в регионах с экстремальными климатиче-
скими условиями, методом математического моделирования. Береста заготовлена в летние месяцы 2015–2021 гг. 
в предгорной зоне Алтайского края. Математическая оптимизация процесса экстракции бетулина из бересты 
белоствольных берез (Betula pendula Roth.), содержащей более 20% масс. основного вещества, в условиях 
автоклавирования осуществлена с использованием программного пакета Statistica 10. На основании анализа 
поверхностей отклика, построенных по уравнению регрессии, определены оптимальные параметры экстракции 
бетулина этиловым спиртом: размер частиц бересты 3×3 мм; гидромодуль 1:5; продолжительность процесса 
150 мин, при которых выход бетулина составил более 97%, его подлинность и безопасность подтверждены 
экспериментально. Физиологическая активность бетулина и примеры его использования в составе различных 
пищевых систем для пролонгирования срока хранения доказывают возможность его использования в качестве 
природного консерванта и функционального компонента – антиоксиданта для обогащения продуктов питания, 
в частности предназначенных для населения, проживающего в экстремальных климатических условиях Арктики 
и Крайнего Севера.
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Abstract. Betulin-containing micronutrients increase the quality, physiological activity, and shelf life of food systems. 
Such micronutrients are relevant for developing physiologically functional food products for the population residing 
in the regions of the Arctic and the Far North. In this research, we aim to optimize the process of extracting betulin 
from Betula pendula Roth. for use in food systems for nutritional support of the population residing in regions with 
extreme climatic conditions by the method of mathematical modeling. Birch bark was harvested in the summer 
months of 2015–2021 in the foothill zone of the Altai Krai. Mathematical optimization of the process of betulin 
extraction from birch bark of white-trunked birches (Betula pendula Roth.), containing more than 20 wt% of the main 
substance, under autoclaving conditions was carried out using the Statistica 10 software package. Based on an 
analysis of response surfaces constructed using a regression equation, optimal parameters for betulin extraction 
with ethyl alcohol were determined. Thus, the birch bark particle size equals 3×3 mm; hydromodulus is 1:5; process 
duration is 150 min. Under these parameters, the betulin yield achieved more than 97%, with its authenticity and 
safety being confirmed experimentally. The physiological activity of betulin, as well as its usage examples in various 
food systems to prolong shelf life, prove its feasibility as a natural preserving agent. In addition, betulin can be used 
as a functional component, i.e., as an antioxidant for enriching food products, in particular, those intended for the 
population residing in extreme climatic conditions of the Arctic and the Far North.
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ВВЕДЕНИЕ
Высокая биологическая активность бетулина (рис. 1), 

разнообразие производных, представляющих интерес 
для пищевой, фармацевтической, парфюмерной и хими-
ческой промышленности, доступная сырьевая база, 
высокие коэффициенты извлечения наряду с простотой 
технологических решений обуславливают интерес к 
этому тритерпеноиду лупанового ряда на протяжении 
последних трех десятилетий [1].

Исследованиями отечественных и зарубежных 
ученых установлено, что введение бетулина в свободном 
состоянии, в виде бетулинсодержащего экстракта или 
в составе комплексных пищевых добавок в продукты 
питания не только улучшает качество и увеличивает 
биологическую ценность, но и продлевает срок хра-
нения продуктов, а разнообразная физиологическая 
активность бетулина позволяет разрабатывать специа-
лизированные и профилактические продукты питания 
и напитки, способствующие поддержанию здоровья 

Рис. 1. Структурная формула бетулина
Fig. 1. Structural formula of betulin
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населения, проживающего в регионах с экстремальными 
климатическими условиями – Арктики и Крайнего 
Севера [2–6]. Так, в АО «Якутский хлебокомбинат» 
(г. Якутск) выпускается в промышленных масштабах 
хлеб с бетулином [7], Институтом биологических проблем 
криолитозоны СО РАН (г. Якутск) на основе бетулина 
и ягеля разработана и реализуется в аптеках Якутии 
биологически активная добавка к пище «Бетукладин» [8], 
что свидетельствует о востребованности бетулина на 
отечественном рынке микронутриентов. Тем не менее, 
несмотря на то, что около 80% насаждений березы 
расположено на территории России, показатели про-
изводства бетулина в нашей стране составляют менее 
5% от общемировых1 [9]. Производство продуктов пере-
работки бересты экстракционным способом налажено 
в ООО «Берёзовый мир» (г. Москва), ООО «БетулаФарм» 
(г. Пермь), ООО «Кортекс» (г. Тюмень), НПО «Экодика» 
(г. Киров), ООО «БЕТУВИТА» (г. Омск), АО «Аметис» (г. Бла-
говещенск) и др. При этом их стоимость в пересчете 
на бетулин составляет в среднем 4,5 тыс. руб. за 100 г 
(данные российских маркетплейсов, 2024 г.), с учетом 
рекомендуемой дозировки (0,01%) увеличение стоимости 
1 кг пищевого продукта в сравнении с традиционными 
консервантами – сорбиновой кислотой (Е200), низином 
(Е234), беносорбом – составит не более 4 руб.

Бетулин (С30Н50О2) представляет собой белый кри-
сталлический порошок без запаха с Тпл. = 261–262 °С, 
содержание которого в бересте может достигать 40% от 
массы экстрагируемых веществ [10]. Бетулин растворим 
в толуоле, этилацетате, низших спиртах, не растворим 
в воде, не гигроскопичен, способен возгоняться, окис-
ляется до бетулиновой и бетулоновой кислот [11, 12]. На 
этих свойствах основаны известные в настоящее время 
способы получения бетулина, ключевой стадией которых 
является экстракция из растительной биомассы [13]. 
Диффузионные процессы описываются законом Фика, 
согласно которому градиент концентрации растворенного 
вещества зависит от степени измельчения сырья, типа 
экстрагента, продолжительности, давления, температуры 
процесса и гидродинамических условий, создаваемых в 
экстракторе. Перечисленные факторы в полном объеме 
можно реализовать только при условии интенсификации 
процесса экстракции.

Для увеличения эффективности массообменных про-
цессов используют следующие способы интенсификации: 
микроволновая обработка в сверхвысокочастотном 
поле [14, 15], в условиях низкочастотного пневмопуль-
сационного режима [16] и ультразвукового воздействия 
[17], тонкопленочная парофазная экстракция [18], меха-
нохимическая твердофазная экстракция [19], исполь-
зование в качестве экстрагента (субкритической) воды 
и этанола [20], вакуумная сублимация и вакуумный 
пиролиз [21], суперкритическая флюидная экстракция 
диоксидом углерода [22, 23]. Немаловажную роль при 
этом играет и предварительная обработка растительного 
сырья, направленная на обеспечение последующего 
ускоренного доступа экстрагента к экстрагируемой 
клетке, которая осуществляется следующими способами: 
кратковременное воздействие перегретым паром [24], 

активация в условиях «взрывного» автогидролиза бересты 
в присутствии щелочи [25], в условиях ультразвукового 
воздействия [26], а также путем комбинации различных 
методов [19, 27].

Несмотря на многообразие перечисленных совре-
менных методов экстракции для реализации в про-
изводственных масштабах наиболее востребованы 
методы, отличающиеся простотой технологических 
решений и минимальными затратами на производство, 
например экстракция в условиях автоклавирования. 
Интенсификация процесса обусловлена воздействием 
избыточного давления при непрерывном переме-
шивании растительной биомассы, которое ускоряет 
диффузию экстрагента по порам и капиллярам частиц 
бересты, заполняя клетки и другие пустоты в сырье за 
счет сжатия находящегося в них газа в соответствии с 
законом Ле Шателье – Брауна. Как правило, при экс-
тракции в условиях избыточного давления необходимо 
учитывать продолжительность экспозиции, температуру, 
гидромодуль, природу и концентрацию растворителя, 
степень измельчения сырья, создаваемое давление и 
другие факторы [28]. В результате серии экспериментов 
показано, что увеличение выхода бетулина наблюдается 
при уменьшении размера частиц бересты, увеличении 
продолжительности и гидромодуля при постоянстве тем-
пературы экстракции и давления. Однако для уточнения 
условий автоклавирования необходимо провести опти-
мизацию процесса.

В связи с этим целью проведенного исследования 
являлась оптимизация процесса извлечения бетулина 
из Betula pendula Roth. для использования в пищевых 
системах нутрициологической поддержки населения, 
проживающего в регионах с экстремальными кли-
матическими условиями, методом математического 
моделирования.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ
В качестве исходного сырья использовали внешнюю 

часть коры (бересту) березы (Betula pendula Roth.), 
заготовленную в летние месяцы 2015–2021 гг. в 
предгорной зоне Алтайского края. Доброкачествен-
ность и усредненные данные по химическому составу 
бересты, % масс., были следующими: вода – 2,45, 
экстрактивные вещества – 33,22, бетулин – 21,92, 
дубильные вещества в пересчете на танин – 3,00, 
гидроксикоричные кислоты в пересчете на кофейную 
кислоту – 0,80, зола (общая) – 0,77 [29].

Для экстракции предварительно подготовленного 
растительного сырья методом периодической экстракции 
бетулина в динамических условиях бересту заливали экс-
трагентом (этиловый спирт), перемешивали и загружали 
в металлическую гильзу качающегося автоклава (не 
более 2/3 объема). На панели управления выставляли 
температуру экстракции 70 °С. Технические характе-
ристики автоклава качающегося представляли собой: 
рабочий объем – 3 л, рабочее давление – 60 ат, тем-
пературный диапазон – до 300 °С [30]. По окончании 
процесса массу сливали на фильтр и далее обрабатывали 
традиционным способом [11].

1 Производство бетулина и бетулиносодержащих биодобавок (БАД) для людей и животных // Бизнес платформа. Режим 
доступа: https://old.business-platform.ru/projects/p28760/ (дата обращения: 27.03.2024).
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Регистрацию ИК-спектра поглощения бетулина осу-
ществляли в таблетках КBr на Фурье-спектрометре ФТ-18 
(Bruker, Германия) в области длин волн 4000–400 см-1; 
Элементный анализ выполняли методом сжигания на 
элементном анализаторе Flash EA (Thermo Quest, Италия).

Для определения оптимальных условий выделения 
бетулина из бересты березы в условиях автоклавирования 
была проведена математическая оптимизация процесса 
экстракции с использованием программного пакета для 
статистического анализа Statistica 10 (StatSoft, США).

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Для систематизации полученных экспериментальных 

данных, а также возможности прогнозирования техно-
логического процесса экстракции было осуществлено 
математическое моделирование выхода бетулина 
(основной контролируемый параметр – выход бетулина Y).

Изменение выхода бетулина Y, %, рассмотрено в 
зависимости от размера частиц бересты X1, мм, гидро-
модуля X2 и продолжительности экстракции X3, мин. 
Для этих факторов были выбраны основные уровни и 
интервалы варьирования (табл. 1).

Проверку однородности дисперсий осуществляли по 
рассчитанному G-критерию Кохрена согласно формуле (1):

 
 

 
(1)

где  – выборочная дисперсия i-го образца в каждой 
серии экспериментов; N – количество серий, N = 3.

Результаты эксперимента по проверке его воспро-
изводимости представлены в табл. 2.

Рассчитанное по формуле (1) значение G-критерия 
Кохрена составило 0,54, табличное значение Gтабл. = 0,975.  
Так как Gm < Gтабл., измерения в эксперименте следует 
считать воспроизводимыми.

Исходными данными для регрессионного анализа 
является выход бетулина, который меняется в зави-
симости от указанных ранее значимых параметров: 
размера частиц бересты (X1, мм), гидромодуля (X2) и 
продолжительности экстракции (X3, мин). Уравнение 

регрессии (2) имеет следующий вид:

.

   
(2)

После проверки статистической значимости коэф-
фициентов уравнение регрессии (3) имеет вид:

𝑌𝑌 = 19,35 − 0,8𝑋𝑋1 + 2,8𝑋𝑋2 + 3𝑋𝑋3 + 1,9𝑋𝑋2𝑋𝑋3 .       (3)
Проверка гипотезы об адекватности модели основана 

на расчетах дисперсии адекватности  (4) и критерия 
Фишера (6):
 

(  
 

(4)

где  – значение параметра оптимизации, рас-
считанное по модели для условий i-го опыта;  
φад – число степеней свободы, связанное с дис-
персией адекватности (5): 
 𝜑𝜑ад = 𝑁𝑁– (𝑘𝑘 + 1) = 8 – (4 + 1) = 3,  (5)

где k – число значимых коэффициентов.
Результаты расчета параметров оптимизации пред-

ставлены в табл. 3.
Определяем критерий Фишера:

 
𝐹𝐹𝑝𝑝 =

𝑆𝑆ад2

𝑆𝑆𝑦𝑦2
= 0,753

0,348 = 2,16. 
 

(6)

При уровне значимости α = 0,05 для трехфакторного 
эксперимента (φy = 3) табличное значение критерия 
Фишера составляет 6,59. Расчетное значение меньше 
табличного: 2,16 < 6,59, гипотеза об адекватности модели 
принимается, модель считается адекватной.

Таким образом, зависимость содержания бетулина 
(Y) от размера частиц (X1), гидромодуля (X2) и продол-
жительности автоклавирования (X3) описывается сле-
дующим уравнением регрессии:
 

𝑌𝑌 = 19,35 −  0,8𝑋𝑋1 + 2,8𝑋𝑋2 + 3𝑋𝑋3 + 1,9𝑋𝑋2𝑋𝑋3. 
  
(7)

Таблица 1. Значение уровней факторов и интервалов варьирования экстракции бетулина

Table 1. Significance of factor levels and variation intervals for betulin extraction

Показатель
Фактор X1 Фактор X2 Фактор X3

Натуральное 
значение

Кодированное 
значение

Натуральное 
значение

Кодированное 
значение

Натуральное 
значение

Кодированное 
значение

Основной уровень 16,5×16,5 0 1:13 0 90 0
Нижний уровень 3,0×3,0 -1 1:20 -1 30 -1
Верхний уровень 30,0×30,0 +1 1:5 +1 150 +1

Таблица 2. Результаты проверки воспроизводимости опытов

Table 2. Results of testing the repeatability of experiments

Серия Номер опыта Фактор Х1 Фактор Х2 Фактор Х3 Значение Уi , г

1
1 1 1 1 27,5

27,63 0,372 1 1 1 27,1
3 1 1 1 28,3

2
1 -1 -1 -1 16,8

16,63 0,322 -1 -1 -1 16,0
3 -1 -1 -1 17,1
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Максимальный выход бетулина наблюдается при 
следующих параметрах: размер частиц 3×3 мм; гидро-
модуль 1:5; продолжительность 150 мин.

Анализ полученного уравнения позволяет сделать 
вывод, что на выход бетулина оказывают влияние все 
изучаемые факторы. По данному уравнению были 
построены поверхности отклика, которые изображены 

на рис. 2–4. Линии уровня соответствуют определенным 
значениям результирующего критерия.

Таким образом, по результатам оптимизации 
процесса экстракции в условиях автоклавирования 
определены следующие параметры: гидромодуль 1:5; 
размер частиц 3×3 мм; продолжительность процесса 
150 мин. 

Таблица 3. Результаты расчета параметра оптимизации

Table 3. Optimization parameter calculation results

Номер опыта У2 эксп., г |у − �̂�𝑦| |у − �̂�𝑦| 2

1 25,5 26,25 0,75 0,5625
2 16,2 16,45 0,25 0,0625
3 17,4 16,85 0,55 0,3025
4 15,1 14,65 0,45 0,2025
5 28,6 27,85 0,75 0,5625
6 18,3 18,05 0,25 0,0625
7 17,9 18,45 0,55 0,3025
8 15,8 16,25 0,45 0,2025

0,753 

Рис. 2. Зависимость содержания бетулина (Y) от условий экстракции: a – от размера частиц (X1) и гидромодуля (X2);  
b – от размера частиц (X1) и гидромодуля (X2) при продолжительности экстракции 150 мин; c – от размера частиц (X1)  
и гидромодуля (X2) при продолжительности экстракции 90 мин; d – от размера частиц (X1) и гидромодуля (X2)  
при продолжительности экстракции 30 мин
Fig. 2. Dependence of betulin content (Y) on extraction conditions: a – on particle size (X1) and hydromodulus (X2);  
b – on particle size (X1) and hydromodulus (X2) with an extraction duration of 150 min; c – on particle size (X1) and hydromodulus 
(X2) with an extraction duration of 90 min; d – on particle size (X1) and hydromodulus (X2) with an extraction duration of 30 min
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Выход бетулина при реализации экстракции с 
оптимальными параметрами в качающемся авто-
клаве составил 97,5±0,5%; температура плавления 
259–260 °С (из этанола); данные ИК-спектроскопии, см-1:  
3374,42 (О-Н), 2939,92 (С-Н)s и 1029,57 (С-О), что соот-
ветствует литературным данным [3]. По результатам 
элементного анализа найдено, %: C – 81,2, H – 11,5, 
О – 7,2; вычислено для C30Н50О2, %: C – 81,4, H – 11,3, 
О – 7,2. Указанные результаты свидетельствуют о под-
линности полученного бетулина. 

Так как содержание бетулина в бересте берез бело-
ствольных пород, произрастающих на всей территории 
Российской Федерации от Архангельска до Дальнего 

Востока, отличается незначительно, то предложенный 
подход к его извлечению применим для бетулинсодер-
жащего сырья, заготовленного в любом регионе.

Бетулин относится к веществам с низкой токсич-
ностью [8], безопасность применения которого в 
качестве микронутриента подтверждена экспери-
ментально. Результаты исследования гигиенических 
требований безопасности бетулина представлены в 
табл. 4 и не превышают значений, регламентированных 
ТР ТС 021/2011 «О безопасности пищевой продукции» 
(приложение 3, п. 10)2.

В ряде исследований доказано антиоксидантное, 
адаптогенное и консервирующее действие бетулина в 

Рис. 3. Зависимость содержания бетулина (Y) от условий экстракции: a – от размера частиц (X1) и продолжительности 
экстракции (X3); b – от размера частиц (X1) и продолжительности экстракции (X3) при гидромодуле 1:20; c – от размера 
частиц (X1) и продолжительности экстракции (X3) при гидромодуле 1:13; d – от размера частиц (X1) и продолжительности 
экстракции (X3) при гидромодуле 1:5
Fig. 3. Dependence of betulin content (Y) on extraction conditions: a – on particle size (X1) and extraction duration (X3);  
b – on particle size (X1) and extraction duration (X3) at a hydromodulus of 1:20; c – on particle size (X1) and extraction duration 
(X3) at a hydromodulus of 1:13; d – on particle size (X1) and extraction duration (X3) at a hydromodulus of 1:5

 2 ТР ТС 021/2011 «О безопасности пищевой продукции». Режим доступа: https://docs.cntd.ru/document/902320560?ysclid
=m0ni44y3e4464350568 (дата обращения: 27.03.2024).
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Рис. 4. Зависимость содержания бетулина (Y) от условий экстракции: a – от гидромодуля (X2) и продолжительности 
экстракции (X3); b – от гидромодуля (X2) и продолжительности экстракции (X3) при размере частиц 3×3 мм;  
c – от гидромодуля (X2) и продолжительности экстракции (X3) при размере частиц 16,5×16,5 мм; d – от гидромодуля (X2)  
и продолжительности экстракции (X3) при размере частиц 30×30 мм
Fig. 4. Dependence of betulin content (Y) on extraction conditions: a – on hydromodulus (X2) and extraction duration (X3);  
b – on the hydromodule (X2) and the duration of extraction (X3) with a particle size of 3×3 mm; c – on the hydromodule (X2)  
and extraction duration (X3) with a particle size of 16.5×16.5 mm; d – on the hydraulic module (X2) and extraction duration (X3) 
with a particle size of 30×30 mm

составе пищевых продуктов: молока и молочных про-
дуктов [31], мясных изделий [32], жиросодержащих 
продуктов (растительного масла, майонеза, сливочного 
крема) [33], рыбных продуктов [34], хлебобулочных 
изделий [35] и т.п., что однозначно свидетельствует о 
значительном потенциале бетулина как компонента 
пищевых систем, в том числе для потребителей клима-
тических зон Арктики и Крайнего Севера, территория 
которых является неблагополучной по заболеваемости 
гемоконтактными гепатитами [8] и инфекционно-про-
студными заболеваниями в результате ослабления 
иммунной системы [2].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, в ходе проведенного исследования 

оптимизирован процесс экстракции бетулина из бересты 
березы этанолом в условиях автоклавирования. Методом 
математического моделирования процесса определены 
следующие параметры: гидромодуль 1:5; размер 

Таблица 4. Показатели безопасности бетулина

Table 4. Safety indicators of betulin

Показатель
Норма 

по ТР ТС 021/2011, 
мг/кг, не более

Фактические 
данные, мг/кг

Свинец 5,0 Менее 0,020
Мышьяк 3,0 Менее 0,001
Кадмий 1,0 Менее 0,001
Ртуть 1,0 Менее 0,001
Дихлордифенил- 
трихлорэтан  
и его метаболиты

0,1 Не обнаружено

Гексахлоран  
(α, β, γ-изомеры) 0,1 Не обнаружено

Гептахлор Не допускается Не обнаружено
Алдрин Не допускается Не обнаружено
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частиц бересты 3×3 мм; продолжительность процесса 
150 мин. Выход бетулина при реализации экстракции с 
оптимальными параметрами в качающемся автоклаве 
составил 97,5±0,5%, подлинность и безопасность образцов 
подтверждены экспериментально. Доказанная много-
численными исследованиями физиологическая актив-
ность бетулина и примеры его использования в составе 

различных пищевых систем для пролонгирования срока 
хранения свидетельствуют о возможности применения 
бетулина в качестве природного консерванта и функци-
онального компонента – антиоксиданта для обогащения 
продуктов питания, в частности предназначенных для 
населения Арктики и Крайнего Севера.
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