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Высокая распространенность холе-

литиаза, или желчнокаменной 

болезни (ЖКБ), среди населения, все 

более частая его встречаемость у лиц среднего 

и молодого возраста, вовлечение в патоло-

гический процесс многих органов и систем 

организма делают лечение этого заболевания 

одной из важных задач современной медици-

ны [1, 2]. Несмотря на определенные успехи 

консервативной терапии ЖКБ, направленной 

главным образом на ликвидацию образовав-

шихся в желчном пузыре конкрементов, опера-

тивный способ лечения холелитиаза является 

основным. В Москве проводится до 7000 таких 

операций в год на 100 000 населения, в целом 

по России ежегодно выполняемые холеци-

стэктомии занимают второе место среди всех 

операций, проводимых населению, и уступают 

лишь числу аппендэктомий [3, 4].

Большинство хирургов считают, что техни-

чески правильно и по строгим показаниям 

выполненная операция приводит к полному 

выздоровлению пациента [5], однако, к сожа-

лению, многочисленные исследования свиде-

тельствуют о снижении качества жизни боль-

ных после холецистэктомии. По данным лите-

ратуры, частота отличных отдаленных резуль-

татов холецист эктомии составляет 4%, 

хороших — 60–90%, удовлетворительных — 

12–26%, неудовлетворительных — 2–11,4% [6]. 

Наибольшее количество жалоб у пациентов 

отмечается в первые 2,5 года после опера-

ции [7, 8]. Многие авторы отмечают серьезные 

структурные и функциональные изменения 

в толстой кишке, обусловленные хирургиче-

ским лечением ЖКБ [6, 9–11].

Клинический интерес представляют данные, 

свидетельствующие, что удаление желчного 

пузыря приводит к структурной перестройке сли-

зистой оболочки толстой кишки. Установлено 

существенное нарастание частоты выявления 

и выраженности атрофических изменений сли-

зистой оболочки толстой кишки; достоверно 

чаще регистрируются полипы толстой кишки. 

Эндоскопически в слизистой оболочке толстой 

кишки отмечено увеличение активности вос-

палительных изменений после холецистэкто-

мии по сравнению с больными хроническим 

калькулезным холециститом до хирургического 

лечения [4]. По данным Х. М. Ахриевой (2005) 

эндоскопически у всех больных ЖКБ после 

холецистэктомии диагностирован хронический 

колит (в 66,7% — атрофический), а в 8,3% 

случаев — очаги дисплазии эпителия с пре-

обладанием поражения слепой и поперечно-

ободочной кишок [12]. Данный факт подтверж-

дают и многочисленные работы зарубежных 

авторов, сообщающие об усилении пролифера-

тивной активности слизистой оболочки толстой 

кишки [13–17].

Нарушения микробиоценоза толстой кишки 

при ЖКБ являются важной составляющей син-

дрома нарушенного пищеварения и не устраня-

ются после хирургического и консервативного 

лечения. Любое вмешательство на желудке, 

кишечнике, желчном пузыре только усугу-

бляет дисбиотические нарушения. Доказано 

нарушение регулярности эвакуаторной функ-

ции кишечника в виде функционального запо-

ра (кишечной брадиаритмии) и нарушение 

кишечной микробиоты с преимущественным 

снижением анаэробной составляющей (бифи-

до- и лактобактерий) у пациентов с желчнока-

менной болезнью [18–20].

Таким образом, не вызывает сомнения тот 

факт, что в раннем постстационарном перио-

де после холецистэктомии одними из базис-

ных составляющих терапии должны являть-

ся длительная медикаментозная коррекция 

микробиоценоза кишечника и коррекция 

структурных изменений слизистой оболочки 

толстой кишки.

Основными факторами, влияющи-

ми на микробиоценозы человека, были 

и остаются алиментарный и физиологиче-

ский (в т. ч. неспеци фические и специфиче-

ские механизмы резистентности). Следует 

признать как общебиологическую целесоо-

бразность, так и клиническую значимость 

потребления человеком адекватного количе-

ства и состава пищевых компонентов, являю-

щихся основным источником пребиотических 

субстанций. В частности, в суточном раци-

оне взрослого человека должно содержаться 

не менее 30–45 г пребиотических компонен-

тов (пищевых волокон, сложных углеводов 

и т. д.), тогда как в нашей стране суточная 

потребность населения в клетчатке и пек-

тине удовлетворяется лишь на 1/3 [21].

Для коррекции дисбиотических нарушений 

применяются кишечные антисептики, пробио-

тики, пребиотики и комбинированные препа-

раты. Современный пробиотик должен быть 

резистентен к воздействию желудочного сока 

и желчи; чувствителен к антибиотикам; тести-

рован на продукцию токсина, метаболиче-

скую и гемолитическую активность; тестиро-

ван на инфекционность у иммунодефицитных 

подопытных животных; проверен в отноше-

нии побочных эффектов и нежелательных 

явлений у человека.

Следует учитывать, что и при достижении 

пробиотической микробиотой толстой кишки 

колонизация происходит не всегда. В тол-

стой кишке пробиотическую культуру могут 

«недружелюбно» встретить, во-первых, оппор-

тунистическая микробиота, во-вторых, рези-

дентная нормобиота пациента, в-третьих, его 

местная иммунная система. Антагонизм между 

нормобиотой и оппортунистической микробио-

той, как известно, формируется вследствие 

выделения антимикробных пептидов, конку-

ренции за источники питания и места адгезии 

в толстой кишке [22].

По мнению многих авторов, в последние годы 

при применении пробиотиков нередко стали 

наблюдаться «сбои» в виде снижения эффек-

тивности проводимой терапии, нестабильности 

результатов лечения, роста числа побочных 

эффектов, особенно в сенсибилизированном 

организме. Это связывают с тем, что гетеро-

генная микробная масса препарата, а иногда 

и дополнительно включенные в его состав ком-

поненты могут оказывать значительную анти-
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генную нагрузку на организм. Помимо этого, 

имеют место вполне понятные сложности 

со стандартизацией пробиотических препара-

тов, а также недостаточная их защищенность 

при приеме внутрь от агрессивного воздей-

ствия защитных барьеров человека. По этой 

причине в настоящее время активно ведутся 

поиски новых путей повышения эффективности 

и качества коррекции и профилактики дисбио-

тических нарушений при помощи пробиотиков, 

способствующих устранению указанных про-

блем. Весьма обнадеживающими и перспек-

тивными в этом плане оказались препараты 

из группы пребиотиков [21, 23].

Инулин является хорошо известным и изу-

ченным пребиотиком и обладает всеми полез-

ными эффектами, присущими данной группе. 

Инулин представляет смесь олиго- и полиса-

харидов с количеством фруктозных остатков 

от 2 до 60 и является природным непере-

вариваемым, хорошо растворимым пищевым 

волокном, способным проходить через желу-

док и тонкий кишечник без изменений или 

абсорбции. Когда инулин достигает толстого 

кишечника, он стимулирует рост полезных 

бактерий, которые, в свою очередь, фермен-

тируют инулин, что приводит к образованию 

эндогенной масляной кислоты [24, 25]. Таким 

образом, инулин выступает одновременно 

как пребиотический фактор для микрофло-

ры толстой кишки и как промоутер синтеза 

эндогенной масляной кислоты [13, 14]. Было 

также обнаружено, что введение инулина спо-

собно снизить воспаление кишечника [26, 27] 

и предотвратить образование предраковых 

и опухолевых очагов в толстой кишке у живот-

ных [25, 28] путем стимуляции апоптоза коло-

ноцитов. Установлено, что прием инулина 

и фруктоолигосахаридов улучшает всасыва-

ние кальция и магния, модулирует секрецию 

гастроинтестинальных пептидов, в частности, 

участвующих в метаболизме жиров, что явля-

ется принципиально важным с точки зрения 

антиканцерогенной и противовоспалительной 

активности. Инулин утилизируется бифидо- 

и лактобактериями, способствует их жиз-

недеятельности [13]. Помимо этого, инулин 

влияет на метаболизм липидов, снижая риск 

развития атеросклероза [13, 29]. Благодаря 

своему строению инулин является одним 

из наиболее эффективных пребиотиков для 

детей старше 1 года и взрослых. В его состав 

входит до 50–60 мономеров, что позволяет 

обеспечить потребности микрофлоры на всем 

протяжении желудочно-кишечного тракта. 

Инулин может вводиться в молочные продук-

ты, в том числе кисломолочные, что способ-

ствует усилению их благотворного действия 

на кишечную микрофлору [25, 29]. Кроме того, 

молочные продукты подвергаются фермента-

ции под действием микрофлоры кишечника 

с образованием короткоцепочечных жирных 

кислот (КЦЖК) — пропионовой, масляной, 

уксусной. При патологических состояниях, 

в т. ч. при дисбактериозе кишечника, проис-

ходит либо значительная элиминация этих 

соединений, либо нарушение их физиологи-

ческого уровня. Масляная кислота являет-

ся природной жирной кислотой с короткой 

молекулярной цепочкой, которая образуется 

в толстом кишечнике в результате актив-

ности кишечной микрофлоры, ферментирую-

щей пищевые волокна и неперевариваемые 

углеводы. У здоровых людей кишечная про-

дукция масляной кислоты достигает 5 г/день, 

демонстрируя значительное снижение кон-

центрации от слепой кишки до нисходящей 

ободочной кишки [16, 17]. Основная функция 

масляной кислоты — это снабжение колоно-

цитов энергией для улучшения метаболизма, 

контроля нормального развития клетки и уси-

ления защитной роли в отношении заболева-

ний толстого кишечника [17, 30–32]. В эпители-

альных клетках бутираты быстро усваиваются 

и метаболизируются в митохондриях до угле-

кислого газа и ацетил-кофермента А, что 

представляет собой ключевой этап окисли-

тельного метаболического пути [16, 33]. Кроме 

своей функции исходного поставщика энергии 

и регулятора метаболизма для нормальных 

колоноцитов, масляная кислота также оказы-

вает важное благоприятное действие на вос-

палительные процессы толстого кишечника. 

Эти эффекты обусловлены множественным 

механизмом, действующим на уровне слизи-

стой оболочки и включающим восстановление 

функции эпителиального барьера, увеличение 

синтеза муцина и белков, снижение секреции 

провоспалительных медиаторов, таких как 

оксид азота, гамма-интерферон, интерлейки-

ны ИЛ-2 и ИЛ-12 [33–39]. Кроме того, масляная 

кислота контролирует патологический рост 

колоноцитов [14, 25, 32], тормозя их реплика-

цию и стимулируя апоптоз [25, 35].

В настоящее время существует качествен-

но новая пищевая добавка, воздействующая 

на концентрацию КЦЖК в толстой кишке, — 

Закофальк® NMX.

В отличие от про- и пребиотиков, которые 

стимулируют микрофлору толстой кишки, 

что опосредованно приводит к образованию 

КЦЖК, в первую очередь уксусной и пропионо-

вой, препарат напрямую доставляет масляную 

кислоту и инулин в толстую кишку в эффек-

тивно заданном количестве. Достижение этой 

цели стало возможно лишь при использовании 

соответствующей таргетированной технологии 

доставки — полимерной мультиматриксной 

системы (NMX), разработанной для доставки 

эффективного количества масляной кислоты 

в просвет кишечника.

Активность масляной кислоты 

в Закофальке® NMX усиливается присутстви-

ем инулина, который обладает способностью 

стимулировать рост физиологической кишеч-

ной флоры и вносит свой вклад в эндогенную 

продукцию масляной кислоты.

Закофальк® NMX принимается перорально, 

безопасен в применении и особенно показан 

для восстановления энергетического состоя-

ния и метаболизма колоноцитов, а также для 

восстановления трофики слизистой оболочки 

толстой кишки. Закофальк® NMX может при-

Таблица 1

Распределение пациентов по жалобам в основной и контрольной группах

Основные жалобы Количество пациентов с жалобами, чел. (%)

Контрольная группа (n = 65) Основная группа (n = 36)

Мужчины (n = 8) Женщины (n = 57) Мужчины (n = 4) Женщины (n = 32)

Боли в животе 4 (6,2%) 41 (63,1%) 1 (2,8%) 18 (50%)

Вздутие живота 2 (3,1%) 36 (55,4%) 1 (2,8%) 16 (44,4%)

Запоры – 23 (35,4%) – 11 (30,6%)

Поносы 2 (3,1%) 7 (10,8%) – 6 (16,7%)

Чередование поносов и запоров 2 (3,1%) 3 (4,6%) – 3 (8,3%)

Таблица 2

Состояние слизистой оболочки кишечника пациентов до лечения

Состояние слизистой оболочки пациентов Количество пациентов, чел. (%)

Основная группа 
(n = 36)

Контрольная группа 
(n = 65)

Интактная слизистая оболочка толстой кишки – –

Катаральный проктосигмоидит 27 (75%) 48 (73,8%)

Атрофический проктосигмоидит 9 (25%) 17 (26,2%)
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меняться длительно для улучшения жизнеспо-

собности и восстановления эпителия, а также 

для профилактики последствий пониженной 

концентрации масляной кислоты и нарушений 

микрофлоры в толстой кишке. Применение пре-

паратов, содержащих компенсирующий набор 

подобного рода метаболитов (метаболитные 

пребиотики), представляет собой своего рода 

заместительную терапию, способную опти-

мизировать экологические условия в кишеч-

нике для развития собственной микрофлоры 

хозяина. При этом пополнение недостающей 

флоры, в отличие от использования пробио-

тиков, происходит естественным путем, т. к. 

стимулируется собственная микрофлора орга-

низма и снимаются проблемы приживаемости 

и доставки флоры до толстого кишечника. Такая 

терапия высокофизиологична, поскольку осу-

ществляет регулирующее влияние на симби-

онтные отношения хозяина и его микрофлоры 

и практически сводит к минимуму возможность 

проявления побочных эффектов проводимого 

лечения. По этой причине препараты, действую-

щие на основе стимуляции роста кишечной 

микрофлоры организма хозяина (в основном 

бифидо- и лактобактерий), справедливо можно 

отнести к средствам нового поколения управ-

ления флорой толстой кишки как экосистемой 

и метаболическим органом, реализующим свое 

воздействие через собственную микрофлору 

организма человека.

Целью нашего исследования явилось 

определение клинической эффективности 

Закофалька® NMX в раннем постстационар-

ном периоде после холецистэктомии.

На базе МБУЗ ГО Городская клиническая 

поликлиника № 4 г. Воронеж были выпол-

нены клинические наблюдения за пациента-

ми, перенесшими видеолапароскопическую 

холецистэктомию. Всего обследовано 81 жен-

щина и 12 мужчин трудоспособного возрас-

та (от 21 до 62 лет), которые поступали под 

наблюдение в сроки от 4 до 7 дней после 

оперативного лечения. Все пациенты были 

разделены на две группы: первая (основная) 

получала стандартную корригирующую тера-

пию, включающую ферментные препараты, 

спазмолитики и препараты урсодезоксихо-

левой кислоты, и дополнительно получала 

Закофальк® NMX в дозировке по 1 таблетке 

3 раза в день на протяжении 4 недель. Вторая 

группа (контрольная) получала только основ-

ную терапию.

При поступлении большинство больных 

обеих групп (64 пациента — 63,4%) предъ-

являли жалобы на боли в животе различной 

локализации и интенсивности. Нарушения 

деятельности кишечника были выявлены 

у 55 (54,5%) пациентов в виде метеориз-

ма (54,5% случаев), запоров (43,6%), значи-

тельно реже — поносов (14,8%). Чередование 

запоров и поносов отмечено у 7,9% боль-

ных (табл. 1).

Кроме того, всем пациентам обеих групп 

проводилась ректороманоскопия для оценки 

состояния слизистой оболочки толстой кишки 

(табл. 2). До назначенной терапии у всех боль-

ных были выявлены признаки хронического 

проктосигмоидита.

Через месяц проведения восстановитель-

ной терапии была отмечена положительная 

динамика ранних послеоперационных синдро-

мов, однако ее характер и степень выражен-

ности в исследуемых группах существенным 

образом различались (табл. 3).

Отмечено существенное преимущество 

по достигнутым результатам в основной груп-

пе по сравнению с группой контроля. Так, 

под влиянием проводимого восстановитель-

ного лечения исчезновение болевого синдро-

ма и метеоризма среди пациентов основной 

группы наблюдалось в полтора раза чаще, чем 

в контрольной, исчезновение поносов было 

у всех пациентов данной группы, предъявляв-

ших эти жалобы до лечения. За время лечения 

побочных эффектов и непереносимости отме-

чено не было.

Практически у всех пациентов контроль-

ной группы через месяц восстановительной 

терапии при эндоскопическом исследовании 

выявлены признаки хронического колита. 

У 42 больных (64,6%) слизистая оболочка 

дистального отдела толстой кишки была отеч-

ной и гиперемированной, со смазанным сосу-

дистым рисунком, наблюдались наложения 

слизи на стенках кишки (эндоскопический 

диагноз «катаральный проктосигмоидит»). 

У 15 пациентов (23,1%) были выявлены истон-

ченная слизистая оболочка, бледно-розового 

цвета, реже тусклая, усиление сосудистого 

рисунка, его деформация, расширение вен 

подслизистого слоя (диагноз «атрофический 

проктосигмоидит»). Только у 8 пациентов кон-

трольной группы выявлена интактная слизи-

стая оболочка.
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В основной группе через 1 месяц восста-

новительной терапии у 12 пациентов (33,3%) 

выявлен катаральный проктосигмоидит, 

у 7 (19%) — атрофический проктосигмоидит, 

у 17 — слизистая оболочка толстой кишки 

была розового цвета, гладкая, блестящая, 

влажная, со слабо выраженным сосудистым 

рисунком. Такая слизистая считается нор-

мальной и соответствует описанию слизистой 

оболочки толстой кишки у здорового челове-

ка (табл. 4).

Полипы прямой и сигмовидной кишки были 

выявлены у 1 пациента основной группы 

и у 3 больных контрольной.

Всем пациентам обеих групп проводилась 

оценка микробиологических параметров 

в начале и после окончания терапии. Дисбиоз 

различной степени выраженности наблюдал-

ся у 89 (88,1%) обследованных больных при 

поступлении на амбулаторное лечение: I сте-

пени — у 9 (8,9%), II степени — у 63 (62,4%), 

III степени — у 17 (16,8%).

Анализ результатов исследования состава 

микрофлоры толстой кишки у пациентов обеих 

групп после холецистэктомии показал выра-

женные изменения как аэробного, так и анаэ-

робного компонента кишечного биоценоза. 

Установлено снижение количества бифидо-

бактерий до уровня меньше 109 КОЕ/г и лакто-

бактерий до уровня меньше 107 КОЕ/г. Условно-

патогенная микрофлора (УПМ) выявлялась 

в количествах, превышающих допустимые: 

энтеробактерии, цитробактер, клебсиеллы 

и гемолитическая Escherichia coli — в разве-

дениях 107–108 КОЕ/г. Энтерококк высеивался 

в сниженном количестве — ≤ 104 КОЕ/г.

После проведения восстановительного лече-

ния отмечалась нормализация количества УПМ, 

бифидо- и лактобактерий преимуществен-

но в группе, получавшей Закофальк® NMX. 

В основной группе нормобиоза удалось достичь 

у 27 пациентов (75%), тогда как в контроль-

ной — лишь у 12 (18,5%).

Таким образом, Закофальк® NMX в сочета-

нии с хорошей переносимостью качественно 

улучшает состояние пациентов, перенесших 

видеолапароскопическую холецистэктомию, 

способствует нормализации деятельности 

кишечника, восстановлению нормобиоза тол-

стой кишки и состояния слизистой оболочки 

толстой кишки в ранний постстационарный 

период после холецистэктомии. ■
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