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Список сокращений

АС – атеросклероз

АФК – активные формы кислорода

ВОЗ – Всемирная организация здравоохранения

ГПП-1 – глюкагоноподобный пептид -1

ДАД – диастолическое артериальное давление

ДКМП – диабетическая кардиомиопатия

ИБ – ишемическая болезнь сердца

ИМТ – индекс массы тела

КД – кетогенная диета

КЦЖК – короткоцепочечные жирные кислоты

ЛПВП – липопротеины высокой плотности

ЛПНП – липопротеины низкой плотности

ЛПС – липополисахарид

НАЖБП – неалкогольная жировая болезнь печени

ОИМ – острый инфаркт миокарда

ОКС – острый коронарный синдром

ПНЖК – полиненасыщенные жирные кислоты

САД – систолическое артериальное давление

СН – сердечная недостаточность

ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания

ТМАО – триметиламина N-оксид

УДХК – урсодезоксихолевая кислота 

ФП – фибрилляция предсердий

ХС – холестерин

cutC – ген утилизации холина

eNOS – эндотелиальная синтаза оксида азота

Ep-CAM – молекула адгезии эпителиальных клеток

FFAR – рецепторы свободных жирных кислот

HbA1c – гликированный гемоглобин

IFN- – интерферон 
MAPK – митоген-активируемая протеинкиназа

MD – Средиземноморская диета

NADPH – никотинамидадениндинуклеотидфосфат

NF-B – ядерный фактор каппа В

NO – оксид азота

STX17 – синтаксин 17

TFF3 – трефоиловый фактор 3

TLR – Toll-подобные рецепторы

TLR2 – Toll-подобный рецептор 2

VCAM-1 – молекула адгезии клеток сосудов 1

Введение 

Проведенные в последние годы клинические 
исследования выявили положительную корреля-
цию между повышенным уровнем триметиламина 
N-оксида (ТМАО) в моче или уровнем ТМАО в крови 
и повышенным риском тяжелых сердечно-сосудистых 
заболеваний (Chen Y. et al., 2025). В частности, повы-
шенный синтез ТМАО под воздействием микробиоты 
кишечника связан с прогрессированием атероскле-
роза, сердечной недостаточностью (СН) и фибрилля-
цией предсердий (ФП) (Zhang P., Su Y., Cheng Y., 2025). 
Поскольку патогенез ФП, атеросклероза, СН, арте-
риальной гипертензии связан с нарушением регуля-
ции кишечной микробиоты и метаболитов, целена-
правленное воздействие на кишечную микробиоту 
и микробные метаболиты может быть многообеща-
ющим элементом терапевтической стратегии для за-
медления или предотвращения сердечно-сосудистых 
заболеваний (Yang H. et al., 2024). Роль метаболитов
микробиоты в системе «сердце – кишечник» и меха-
низм, лежащий, в частности, в основе опосредованно-
го метаболитами сердечного аритмогенеза, остают-
ся малоизученными. На сегодня известно, что TMAO 
связывается с белком-сенсором стресса эндоплазма-
тического ретикулума (ER) PKR-подобной ER-киназы 
стресса (PERK), активирует его, что приводит к акти-
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вации оси PERK/forkhead box protein O1 (FOXO1), и
таким образом опосредует прогрессирование мета-
болических заболеваний (Wang C. et al., 2025). Следо-
вательно, ингибирование передачи сигналов TMAO 
может снижать активность PERK и уровни экспрессии 
FOXO1 в печени (Zhang Y. et al., 2025). На сегодняш-
ний день известно, что ТМАО активирует вегетатив-
ную нервную систему сердца и усиливает желудочко-
вую аритмию, связанную с ишемией (Meng G. et al., 
2019). Повышенный уровень ТМАО является биомар-
кером ишемического инсульта у пациентов с фибрил-
ляцией предсердий (Liang Z. et al., 2019). Кроме того, 
имеются данные, что TMAO является предиктором 
ишемической СН (Zhou X. et al., 2020). Наконец, по-
вышенный уровень циркулирующего ТМАО является 
серьезным фактором риска развития пароксизмов 
ФП (Svingen G.F.T. et al., 2018). Следовательно, ТМАО 
вызывает стресс и сигнализацию воспаления, способ-
ствуя ремоделированию сердца и формированию на-
рушений ритма (Mousavi Ghahfarrokhi S.S. et al., 2024).

Полученные данные показывают, что накопление 
ТМАО участвует в патогенезе хронических заболева-
ний, таких как атеросклероз, в частности за счет ак-
тивации передачи сигналов TMAO/протеинкиназы 
С (PKC)/ядерного фактора jB (NF-jB), что опосредует 
эндотелиальную дисфункцию путем ингибирования 
самовосстановления эндотелия и увеличения адге-
зии моноцитов (Ma G. et al., 2017). Более того, TMAO 
вызывает активацию передачи сигналов NF-jB в глад-
комышечных клетках человека и эндотелиальных 
клетках аорты, способствуя развитию ишемической 
болезни сердца (Wang C. et al., 2025).

Недавно проведенные работы показывают, что 
короткоцепочечные жирные кислоты (КЦЖК), полу-
ченные в результате ферментации пищевых волокон 
кишечной микробиотой, снижают риск развития ФП, 
активируя передачу сигналов GPR43/NLRP3 (Zuo K. 
et al., 2022). Исследования показали, что бактерии, 
продуцирующие масляную кислоту (бутират) в толстой 
кишке, и сам бутират могут снизить риск развития ате-
росклероза, поддерживая баланс кишечной микро-

биоты, обеспечивая здоровую барьерную функцию 
кишечника и уменьшая воспаление (Chen X.F. et al., 
2020). КЦЖК предотвращают разрушение кишечно-
го барьера, снижая передачу сигналов LPS–NLRP3 ин-
фламмасомами посредством ингибирования активно-
сти HDAC, а также бутират может снижать активацию 
оси LPS/NF-jB и сигнализацию о стрессе в эндоплазма-
тическом ретикулуме, подавляя воспалительные реак-
ции (Xu Q. et al., 2025) (рис. 1).

Рисунок 1.
Обзор защитных механизмов бутирата от сердечно-сосуди-
стых заболеваний и факторов риска их развития (Адапти-
ровано из Xu Q., Liu X., Wang Z. et al., 2025)
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Примечание. ABCA1 – АТФ-связывающий кассетный транспор-
тер белка A1; GPCR – рецепторы, связанные с G-белком; PPAR – 
рецепторы, активируемые пролифераторами пероксисом; 
HATs – гистонацетилтрансферазы; HDAC – гистондеацетилазы; 
NRF2 – эритроидный ядерный фактор 2-связанный фактор 2; 
Keap1 – ламинариеподобный ECH-ассоциированный белок 1; 
ARE – элемент антиоксидантного ответа; GLP-1 – глюкагонопо-
добный пептид-1; PYY – пептид YY; MR – минералокортикоидный 
рецептор; SGK1 – глюкокортикоидзависимая протеинкиназа 1; 
GSH – глутатион; GPX – глутатионпероксидаза; GSSG – окисленный 
глутатион; AMPK – активируемая AMP протеинкиназа; GLUT4 – 
транспортер глюкозы 4; PI3K – фосфатидилинозитол-3-киназа; 
Akt – протеинкиназа B; UCP1 – разобщающий белок 1; CPT1 – кар-
нитинпальмитоилтрансфераза 1; p-CaMK II – фосфо-Ca2+/кальмо-
дулин-зависимая протеинкиназа II; p-RyR2 – фосфо-рианодино-
вый рецептор 2.
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Таким образом, КЦЖК могут оказывать защитное 
действие в отношении ремоделирования предсер-
дий. Более подробные механизмы влияния КЦЖК на 
течение сердечно-сосудистых и метаболических за-
болеваний рассмотрены в последующих главах посо-
бия.

Бутират и артериальная гипертензия

В недавно опубликованных результатах иссле-
дования SPIRIT у расово разнообразной популяции 
взрослых, перенесших рак, с избыточной массой 
тела и ожирением, было обнаружено, что более вы-
сокие уровни фекального бутирата были обратно 
пропорционально связаны с распространенностью 
артериальной гипертензии (АГ) и что увеличение 
уровня сывороточного или фекального бутирата 
в течение 1 года наблюдения было связано со сниже-
нием артериального давления у пациентов (Tilves C. 
et al., 2022). На основании этих данных авторы приш-
ли к выводу, что бутират может быть потенциальной 
мишенью для мероприятий по снижению артериаль-
ного давления.

Как известно, бутират является основным источ-
ником энергии для колоноцитов и способствует со-
хранению целостности кишечного барьера (Parada 
Venegas D. et al., 2019), что может предотвратить 
проникновение провоспалительных продуктов. 
Бутират также оказывает противовоспалительное 
действие за счет ингибирования гистондеацетила-
зы и цитокинов, тем самым снижая артериальное 
давление, что было наглядно показано в исследова-
нии HELIUS (Verhaar B.J.H. et al., 2020). Кроме того, 
бутират может снижать артериальное давление 
посредством передачи сигналов по блуждающему 
нерву (Onyszkiewicz M. et al., 2019) Независимо от 
точных механизмов действия, лежащих в основе 
влияния бутирата на артериальное давление, увели-
чение количества бутирата является потенциальным 

средством снижения кровяного давления (Tilves C. 
et al., 2022). Было обнаружено, что связь нескольких 
КЦЖК с артериальным давлением различается в за-
висимости от пола, что позволяет предположить, 
что воздействие микробов и их метаболитов может 
различаться в зависимости от пола (Markle J.G. et al., 
2013). Механизмы, связанные с питанием и иммун-
ной системой, могут лежать в основе половых раз-
личий как в микробиоме, так и в показателях ар-
териального давления. Было показано, что диета 
по-разному влияет на микробиом мужчин по срав-
нению с женщинами и между ними существуют раз-
личия в иммунном ответе, которые могут оказывать 
дополнительное влияние на различия в микробиоме 
(Bolnick D.I. et al., 2014). Повышенное потребление 
натрия может привести к снижению чувствительно-
сти к соли Lactobacillus spp. и увеличению количества 
Т-хелперов 17 и артериального давления (Wilck N. 
et al., 2017), а недавно проведенное рандомизиро-
ванное исследование также выявило специфичные 
для пола изменения в циркулирующих КЖЦК в ответ 
на снижение содержания натрия (Chen L. et al., 2020). 
По результатам проведенного исследования у паци-
ентов с артериальной гипертензией повышалось со-
держание таких таксонов бактерий, как Ruminococ-
cus torques, Eubacterium siraeum и Alistipes fi negoldii 
(Kim S. et al., 2018). Было изучено участие R. torques 
в деградации слизи и отмечено, что E. siraeum и A. fi -
negoldii вызывали воспаление кишечника. Напро-
тив, наблюдалось снижение количества Bacteroides 
thetaiotaomicron, который повышает иммунитет хо-
зяина за счет укрепления слизистого барьера. Так-
же в результатах этого исследования наблюдалось 
уменьшение количества Eubacterium rectale, одной 
из наиболее важных бактерий, продуцирующих бу-
тират в кишечнике человека. Исследование показа-
ло, что выработка бутирата была обратно пропор-
циональна уровню систолического артериального 
давления (Kim S. et al., 2018). Результаты данного 
исследования были дополнительно подтверждены 
анализом плазмы, в которой показатели содержа-
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ния бутирата были также снижены. При этом у здо-
ровых людей группы контроля было выявлено более 
высокое содержание Rosebria и Eubacterium, кото-
рые являются основными видами, продуцирующими 
бутират (Kim S. et al., 2018). 

Изучение изменений в функциональной экспрес-
сии генов и метаболоме позволяет более детально 
понять связь между кишечной микробиотой и повы-
шенным артериальным давлением. Метаболом – это 
как бы моментальный снимок различных метаболи-
ческих путей, с помощью которого мы можем иден-
тифицировать новые биомаркеры, ответственные 
за повышение кровяного давления. Поэтому наряду 
с изучением изменений в составе микробиоты важ-
но изучать и эти изменения. В исследовании (Wang Y. 
et al., 2021) были обнаружены положительные ассо-
циации таких метаболитов, как сфингомиелины, 
ацилкарнитины с уровнем холестерина, САД и ДАД. 
Было доказано, что церамид, предшественник сфин-
голипидов, является опасной субстанцией для серд-
ца по многим причинам. Одна из них заключается 
в нарушении расширения сосудов. Когда жирные 
кислоты превышают потребность клетки в энергии 
или увеличиваются их запасы, возникает переизбы-
ток сфинголипидов, которые являются потенциаль-
ным биомаркером сердечно-сосудистых заболева-
ний у людей (Wang Y. et al., 2021). Ацилкарнитины, 
побочные продукты неполного -окисления, могут 
накапливаться в крови при избытке жирных кислот 
для процесса окисления. Они стимулируют провос-
палительные пути, вовлекающие ядерный фактор 
-В, что в конечном итоге приводит к повышению 
артериального давления (Wang Y. et al., 2021). 

По результатам другого исследования, посвящен-
ного метаболическим изменениям, оценивалось 
нарушение барьерной функции кишечника у паци-
ентов с высоким артериальным давлением, путем 
изменения содержания белка, связывающего жир-
ные кислоты в кишечнике (I-FABP), ЛПС и раствори-
мой формы зонулина в плазме (Kim S. et al., 2018). 
По результатам данного исследования наблюдалось 

значительное увеличение числа клеток Th17, экс-
прессирующих CD161 и CCR6/интегрин 7, которые 
являются маркерами воспаления кишечника, в груп-
пе пациентов с АГ. Совокупность этих изменений мо-
жет свидетельствовать о взаимосвязи между сниже-
нием барьерной функции кишечника и усилением 
воспаления у пациентов с АГ. Ферменты кишечной 
микрофлоры, которые участвуют в производстве 
N-оксида триметиламина (TMAO), были обогащены, 
а ферменты, продуцирующие КЦЖК, были снижены 
у гипертоников (Yan Q. et al., 2017). Ген утилизации 
холина (cutC), который расщепляет холин до триме-
тиламина, был идентифицирован у различных ки-
шечных комменсалов человека. Функциональный 
анализ также продемонстрировал обилие генов 
cutC в кишечной микрофлоре гипертоников. Приме-
чательно, что несколько родов, таких как Klebsiella 
и Streptococcus, которые, как было установлено, 
представлены в большем количестве, расщепляют 
холин. Эти данные свидетельствуют о том, что потре-
бление холина и выработка ТМАО кишечной микро-
биотой могут способствовать патогенезу АГ (Yan Q. 
et al., 2017).

В исследовании (Li J. et al., 2017) наблюдалось исто-
щение генов, связанных с биосинтезом и транспор-
тировкой аминокислот, таких как лизин, гистидин, 
лейцин и серин, которые необходимы для здоровья 
у пациентов с АГ. Анализ функций бактериальных ге-
нов показал, что избыточное производство ЛПС ки-
шечными бактериями может способствовать патоге-
незу АГ; с другой стороны, биосинтез аминокислот, 
утилизация жирных кислот и метаболизм пуринов 
кишечными бактериями могут предотвращать раз-
витие АГ (Palmu J. et al., 2020).

Имеются данные, что масляная кислота (бути-
рат), важная КЦЖК, ингибирует NLRP3, оказывая 
мощное противовоспалительное действие (Bayazid 
A.B. et al., 2022). Широко признано, что регуляция 
артериального давления осуществляется посред-
ством нейронной системы «гипоталамус – надпо-
чечники – симпатическая нервная система», при 
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этом нейровоспаление является ключевым фак-
тором перевозбуждения симпатической нервной 
системы. Микроглия выделяет различные провос-
палительные цитокины, включая ФНО-, ИЛ-1 
и ИЛ-6, которые способствуют развитию гиперто-
нии (Li Y. et al., 2020). Неврологические исследо-
вания показали, что бутират подавляет микрогли-
ально-опосредованное нейровоспаление (Wei H. 
et al., 2023). В экспериментальном исследовании 
было показано, что снижение уровня экспрессии 
бутират-чувствительных рецепторов FFAR2 и FFAR3 
наблюдалось в паравентрикулярном ядре гипота-
ламуса у крыс со спонтанной гипертензией, что по-
зволяет предположить, что ось «кишечник – мозг» 
может представлять собой новый путь регуляции 
артериального давления, опосредованный бутира-
том (Yang T. et al., 2019). 

В исследованиях проведенных у пациентов с са-
харным диабетом 2-го типа прием бутирата в дозе 
600 мг/сут как в монотерапии, так и в комбинации 
с инулином приводил к достоверному снижению 
уровня диастолического артериального давления 
по сравнению с плацебо (Roshanravan N., 2017). 
Только в группе получавших комбинацию бутирата 
и инулина было получено достоверное снижение 
глюкозы крови натощак и повышение уровня ГПП-
1 в плазме крови, а также тенденция к снижению 
НОМА- индекса. Прием бутирата в комбинации 
с инулином был также эффективен и в улучшении 
показателей абдоминально-висцерального ожире-
ния: получено достоверное уменьшение окружно-
сти талии и уменьшение соотношения талии и бе-
дер. По мнению исследователей, предполагаемый 
механизм масляной кислоты в отношении сниже-
ния артериального давления связан с ингибирова-
нием гистондеацетилазы и продукции цитокинов, 
в частности фактора некроза опухоли- (ФНО-), 
который индуцирует ангиотензин II-связанный путь 
развития гипертонии у пациентов с диабетом.

Бутират и атеросклероз

Согласно статистике за 2024 год, более 20 мил-
лионов естественных смертей в 2021 году были вы-
званы атеросклерозом (АС) и другими сердечно-со-
судистыми заболеваниями (Di Cesare M. et al., 2024). 
Люди, придерживающиеся диеты в западном стиле 
с высоким потреблением рафинированных пище-
вых продуктов, рафинированных злаков, красного 
и переработанного мяса и высоким содержани-
ем сахара, более склонны к развитию АС и других 
сердечно-сосудистых заболеваний (Kopp W., 2019). 
В микробиоме кишечника этих людей преобладают
Firmicutes (в частности Streptococcus и Oscillibacter), 
Proteobacteria (Bilophila), Pseudomonadota (в част-
ности Enterobacterium, Escherichia coli и Desulfo-
vibrio) и Fusobacteriota (фузобактерии), а также 
содержится меньше Bacteroidetes (в частности Bac-
teroides, Parabacteroides Prevotella, Barnesiella и Alis-
tipes) и актинобактерий (в частности Bifi dobacterium, 
Streptomyces и Actinoplanes) (Severino A. et al., 2024). 
Люди, придерживающиеся средиземноморской 
диеты с высоким содержанием растительной клет-
чатки, менее подвержены развитию АС (Alcock J., 
Maley C.C., Aktipis C.A., 2014), что объясняется тем, 
что в микробиоме их кишечника преобладают бак-
терии, продуцирующие КЦЖК, такие как представи-
тели родов Bifi dobacterium, Lactobacillus, Enterococ-
cus, Lachnospiraceae, Ruthenibacterium, Flavonifractor, 
Ruminococcus, Faecalibacterium, Roseburia, Eubacte-
rium, Anaerostipes, Coprococcus, Subdoligranulum, 
Anaerobutyricum и Oscillospira (Singh V. et al., 2023). 
Имеются данные, что бутират защищает от сердеч-
но-сосудистых заболеваний, включая профилактику 
АС (Xiao Y. et al., 2020).

Бутират, вырабатываемый кишечными бакте-
риями в толстой кишке, диффундирует по стенке 
кишечника или активно транспортируется моно-
карбоксилатными транспортерами, связанными 
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с протонами. Бутират в системе кровообращения 
транспортируется через воротную вену к различным 
органам. Бутират активирует Toll-подобные рецеп-
торы (TLR) и присоединяется к связанным с мембра-
ной рецепторам, связанным с G-белком (GPCR), так-
же называемым рецепторами свободных жирных 
кислот (FFAR), и рецепторам, активируемым проли-
фератором пероксисом (PPAR), для регуляции фер-
ментативных и иммунологических путей (Oh H.Y.P., 
Visvalingam V., Wahli W., 2019) Активация пути TLR4 
бутиратом приводит к увеличению уровня никоти-
намидадениндинуклеотидфосфата (NADPH), актива-
ции митоген-активируемой протеинкиназы (MAPK) 
и увеличению ядерного фактора каппа В (NF-B) 
(Dabek J., Kułach A., Gasior Z., 2010). Увеличение NF-B
активирует экспрессию эндотелиальной синтазы ок-
сида азота (eNOS), которая увеличивает выработку 
оксида азота (NO), мощного сосудорасширяющего 
вещества, облегчающего уменьшение ограничения 
кровотока, вызванного образованием атероскле-
ротических бляшек (Dabravolski S.A. et al., 2022). Ак-
тивированный PPAR подавляет выработку провос-
палительных цитокинов и индуцирует адипогенез 
(образование жировых клеток), тем самым предот-
вращая накопление липидов на стенках предсердий 
(Hafi di M.E. et al., 2019). PPAR также играет важную 
роль в поддержании расширения артерий и регуля-
ции артериального давления (Stump M. et al., 2015).

Нарушение регуляции PPAR приводит к гиперто-
нии, ожирению, высокому уровню сахара в крови, 
повышенному уровню триглицеридов в сыворотке 
крови и снижению уровня липопротеидов высокой 
плотности (ЛПВП) (Stump M. et al., 2015). Бутират 
также подавляет активность инфламмасомы Nod-
подобного рецептора пиринового домена 3 (NLRP3), 
тем самым предотвращая высвобождение провос-
палительных цитокинов и уменьшая образование 
атеросклеротических бляшек (Lee C. et al., 2017). Бу-
тират также может оказывать противовоспалитель-
ное действие, подавляя выработку интерферона  
(IFN-) и Toll-подобного рецептора 2 (TLR2) и умень-

шая поглощение окисленных белков липопротеина 
низкой плотности (ox-LDL) в макрофагах, а также по-
давляет активность CD36 – гликопротеина с высоким 
сродством к липидам (Aguilar E.C. et al., 2018). Кроме 
того, бутират подавляет регуляцию генов, участву-
ющих в метаболизме липидов, включая ацил-КоА-
тио эстеразу1 (Acot1), Acot2, Перилипин2 (Plin2), Plin5 
и цитохромa (10, 14 и 31 изоформ), и активирует 
АТФ-связывающие кассеты подсемейства А, член 1 
(ABCA1), приводя к снижению уровня общего хо-
лестерина (ОХ) и уменьшению накопления бляшек 
(Du Y. et al., 2020). Бутират также снижает уровень 
холестерина в крови, уменьшая выработку молекул 
адгезии, таких как молекула адгезии клеток сосудов 
1 (VCAM-1) и Е-селектин (Wang Y. et al., 2020) Таким 
образом предотвращается или уменьшается адгезия 
моноцитов к поврежденному эндотелию.

В последние годы F. prausnitzii, составляющему 
более 5% микробиоты кишечника человека, уде-
ляется значительное внимание в профилактике 
сердечно-сосудистых заболеваний (Brian F.C. et al., 
2018). F. prausnitzii стал универсальным и надежным 
предик тором сердечно-сосудистых заболеваний 
и тесно связан с различными клиническими харак-
теристиками (Brian F.C. et al., 2018). В многочислен-
ных исследованиях сообщалось о значительном 
снижении содержания F. prausnitzii в кале пациен-
тов с сердечно-сосудистыми заболеваниями, что 
рассматривается как маркер тяжести заболевания 
(Yang H. et al., 2024). Назначение диетической добав-
ки F. prausnitzii значительно смягчала симптомы, свя-
занные с кальцификацией клапанов сердца у мышей 
(Wang C. et al., 2025). В этом же исследовании на лю-
дях было показало что концентрация масляной кис-
лоты в сыворотке крови у пациентов с кальцинозом 
аортального клапана была снижена и тесно связана 
с клиническими показателями кальцификации аор-
ты, что указывает на ее многообещающие перспек-
тивы в диагностике данного заболевания. 

Молекула адгезии эпителиальных клеток (Ep-
CAM) и трефоиловый фактор 3 (TFF3) – небольшой 
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пептид, секретируемый бокаловидными клетками 
кишечника, поддерживают нормальную целостность 
эпителиальных клеток кишечника, предотвращают 
инфекции слизистой оболочки, способствуя восста-
новлению слизистой оболочки кишечника (Olivo-
Martinez Y. et al., 2023). Недавнее исследование по-
казало, что имидазолпропионат, вырабатываемый 
кишечной микробиотой, индуцирует атеросклероз 
без изменения состава липидов. Добавление в ра-
цион имидазолпропионата увеличивало развитие 
атеросклероза в аорте и корне аорты, не влияя на 
концентрацию циркулирующего холестерина или 
глюкозы (Mastrangelo A. et al., 2025). 

Проведение дальнейших исследований, касаю-
щихся старения стенки кишечника и метаболитов, 
вызывающих атеросклероз, необходимо продол-
жать с помощью метагеномики, метаболомики 
и протеомики, сосредоточив внимание на том, как 
возрастные изменения в иммунных реакциях (имму-
носенесценция) влияют на иммунную систему, как 
связаны с нарушением функции кишечника и разви-
тием атеросклероза. Исследования должны быть со-
средоточены на проведении более целенаправлен-
ных вмешательств, ориентированных на разработку 
лекарств, замедляющих процесс старения иммунной 
системы и развитие атеросклероза. 

Бутират и фибрилляция предсердий

Фибрилляция предсердий (ФП) является одним 
из наиболее распространенных нарушений сердеч-
ного ритма и связана с повышенным риском сосу-
дистых эмболий, смертности и инвалидизации. Со-
временные исследования указывают на связь между 
дисбактериозом кишечника, воспалением и разви-
тием ФП (Zuo K. et al., 2022). При изучении механиз-
мов, посредством которых дисбактериоз кишечни-
ка способствует возрастной форме фибрилляции, 
была выявлена связь пароксизмов ФП с активацией 

инфламмасомы NLRP3, индуцированной липополи-
сахаридом и глюкозой (Zhang Y. et al., 2022). Изу чая 
потенциальное влияние КЦЖК, полученных из ки-
шечной микробиоты, на ФП, некоторые исследова-
тели выявили нарушения в генах, связанных с син-
тезом КЦЖК, со снижением уровня КЦЖК в кале, 
включая уксусную, пропионовую и масляную кисло-
ты, у пациентов с ФП. Эксперименты Ex vivo пока-
зали, что КЦЖК могут предотвращать ФП, улучшая 
электрическое ремоделирование сердца и фиброз 
посредством сигнального пути GPR43/NLRP3 (Zuo K. 
et al., 2022). Ключевой аспект положительного вли-
яния КЦЖК заключается в том, что они предотвра-
щают избыточную экспрессию фосфорилирования 
кальций/кальмодулин-зависимой протеинкиназы II 
(CaMKII) и связанного с ней фосфорилирования ри-
анодинового рецептора 2 (RyR2) в предсердиях, тем 
самым снижая уровень кальция в крови. (Zuo K. et al., 
2022). Таким образом, учитывая мощные противо-
воспалительные свойства, масляная кислота может 
оказывать защитное действие в отношении форми-
рования фибрилляции предсердий, однако требует-
ся дальнейшее изучение тонких механизмов этого 
эффекта.

Бутират и ишемическая болезнь сердца

Ишемическая болезнь сердца (ИБС) является ос-
новной причиной смертности во всем мире. Имеют-
ся данные, указывающие на связь между микробио-
мом кишечника и метаболическими изменениями 
с тяжестью ИБС, в виде значительного снижения вы-
работки продуцентов масляной кислоты Trichoniculi-
dae и Rumen cocci у пациентов с ИБС по сравнению со 
здоровыми людьми из группы контроля (Liu H. et al., 
2019). На основании этого было высказано предпо-
ложение, что продуцирующие масляную кислоту 
бактерии Faecalibacterium и Bayeriella rosans могут 
поддерживать нормальную физиологию коронар-
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ных артерий благодаря их взаимодействию с раз-
личными метаболитами сыворотки крови (Liu H. 
et al., 2019). При проведении анализа микробного со-
общества с использованием метода 16S рРНК секве-
нирования и метагеномного секвенирования была 
выявлена низкая молярная доля бутирата в образ-
цах кала пациентов с острым инфарктом миокарда 
(ОИМ) и отрицательная корреляция между наличи-
ем бактерии Rosebгuria и тяжестью ОИМ (Liu C. et al., 
2022). Кроме того, у пациентов с острым коронар-
ным синдромом (ОКС) наблюдалось относительное 
снижение количества бактерий, продуцирующих 
бутират, включая Clostridium spp., анаэробные бак-
терии Hadrus, Streptococcus thermophilus и Blauderia 
(Talmor-Barkan Y. et al., 2022). Аналогичным обра-
зом, исследование с участием молодых пациентов 
с ОИМ показало, что метаболит в кишечнике – мас-
ляная кислота, может оказывать защитное действие 
в отношении ишемической болезни сердца (Guo M. 
et al., 2021). Масляная кислота принимает участие 
и в процессе восстановления после перенесенно-
го инфаркта миокарда (ИМ) (Chen H.C. et al., 2023). 
В ходе клинических исследований и экспериментов 
на животных было высказано предположение, что 
кардиопротекторный эффект масляной кислоты при 
инфаркте миокарда может быть связан с повыше-
нием уровня -гидроксимасляной кислоты в плазме 
крови и улучшением функции кишечника в зависи-
мости от дозы (Chen H.C. et al., 20230). Введение бу-
тирата может также уменьшить размер инфаркта 
миокарда и предотвратить постинфарктную желу-
дочковую аритмию за счет ингибирования симпати-
ческого ремоделирования сердца и воспалительных 
реакций (Jiang X. et al., 2020). Внутрибрюшинное вве-
дение бутирата натрия экспериментальным живот-
ным в дозе 300 мг/кг значительно уменьшало повы-
шение уровня малонового диальдегида и снижение 
уровня супероксиддисмутазы, вызванных ишемией-
реперфузией миокарда, тем самым уменьшая окис-
лительный стресс и воспалительную реакцию (Hu X. 
et al., 2014).

Бутират и сердечная недостаточность

Сердечная недостаточность (СН) характеризу-
ется нарушением систолической и диастолической 
функций сердца и представляет собой терминаль-
ную стадию почти всех сердечно-сосудистых заболе-
ваний, являясь тяжелым экономическим бременем 
и значительно снижая качество жизни пациентов. 
Нарушения энергетического обмена в сердце имеют 
решающее значение в патогенезе СН, приводя к не-
достаточному энергоснабжению сердца, что в конеч-
ном итоге приводит к нарушению работы сердечной 
помпы и системного энергетического обмена. Жир-
ные кислоты служат основным источником углерода 
для кардиомиоцитов, а путь из окисления зависит от 
системы карнитинпальмитоилтрансферазы, которая 
транспортирует жирные кислоты в митохондрии для 
производства энергии (Chen C. et al., 2024). Снижен-
ная активность карнитинпальмитоилтрансферазы 1 
на внешней мембране митохондрий при сердечной 
недостаточности указывает на нарушение окисления 
жирных кислот в кардиомиоцитах, что побуждает 
кетоновые тела становиться альтернативным источ-
ником углерода для производства АТФ для удов-
летворения потребностей энергетического обмена 
миокарда. В экспериментальном исследовании про-
водилась индукция гипертрофии и дисфункции серд-
ца у крыс посредством поперечного сужения аорты 
и последующей перфузии изолированных сердец 
-гидроксимасляной кислотой и бутиратом, мечен-
ными 13С (Carley A.N. et al., 2021). При этом было 
обнаружено, что окислительная утилизация бути-
рата превышает утилизацию -гидроксимасляной 
кислоты, что позволяет предположить, что бутират 
может служить превосходным альтернативным пи-
танием при сердечной недостаточности (Carley A.N. 
et al., 2021). Бутират также способствует усилению 
экспрессии карнитин-пальмитоилтрансферазы 1А 
(CPT1A), регулируя поступление энергии для окис-
ления жирных кислот (Hao F. et al., 2021). Помимо 
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регуляции сердечного метаболизма, масляная кис-
лота модулирует гипертрофию сердца и оказывает 
антифибротическое действие (Zhang L. et al., 2019). 
Кроме того, масляная кислота действует как положи-
тельное инотропное средство, обладающее сосудо-
расширяющим действием (Seefeldt J.M. et al., 2024). 
В совокупности представленные результаты, наря-
ду с ранее установленными антигипертензивными 
и антиатеросклеротическими эффектами масляной 
кислоты, подчеркивают ее потенциальные свойства 
в отношении торможения прогрессирования сер-
дечной недостаточности.

Бутират и диабетическая кардиомиопатия

Диабетическая кардиомиопатия (ДКМП) явля-
ется состоянием, характеризующимся вызванной 
гипергликемией диастолической сократительной 
дисфункцией сердца при отсутствии ишемической 
болезни сердца, гипертонии или пороков клапанов 
сердца (Zhao X. et al., 2022). ДКМП характеризуется 
фиброзом сердца, гипертрофией кардиомиоцитов 
и патологией микрососудов, при этом первичные 
механизмы включают нарушение метаболических 
путей, окислительный стресс, воспаление и гибель 
клеток. Кишечная флора и ее метаболиты в значи-
тельной степени связаны с диабетической кардио-
миопатией (Ritchie R.H., Abel E.D., 2020). Имеющиеся 
результаты указывают, что у пациентов с ДКМП на 
фоне сахарного диабета (СД), наблюдались более 
низкие уровни масляной кислоты в плазме крови 
и повышенное общее среднее метилирование в ин-
троне 1 HIF 3A по сравнению с пациентами с сахар-
ным диабетом без развившейся ДКМП. В этом ис-
следовании была показана связь между масляной 
кислотой плазмы и интроном 1 HIF3A, что указывает 
на то, что метилирование участка CpG 6 может пред-
ставлять собой потенциальный механизм патогенеза 
ДКМП и что совместное определение этих показате-

лей может служить диагностическим инструментом 
выявления ДКМП (Guo Y. et al., 2021). Добавление 1% 
бутирата в питьевую воду мышей со стрептозотоци-
ном, индуцированным диабетом, продемонстриро-
вало, что бутират улучшает гипертрофию миокарда 
и фиброз за счет ингибирования активности гистон-
деацетилазы и апоптоза, одновременно стимулируя 
ангиогенез в миокарде (Chen Y. et al., 2015). Таким 
образом, бутират играет важную роль в торможе-
нии развития и прогрессирования ДКМП.

Бутират и метаболические расстройства 
(ожирение, НАЖБП и сахарный диабет)

Ожирение и сахарный диабет, которые являются 
взаимосвязанными метаболическими нарушения-
ми, существенно повышают риск сердечно-сосуди-
стых заболеваний из-за их совместного воздействия. 
Фундаментальные патофизиологические механиз-
мы включают в себя непрерывный цикл хрониче-
ского воспаления низкой степени тяжести и мета-
болических нарушений. Избыточное накопление 
висцеральной жировой ткани служит независимым 
фактором риска сердечно-сосудистых заболева-
ний с помощью различных механизмов (Strain W.D., 
Paldanius P.M., 2018). На тканевом уровне избы-
ток калорий вызывает аномальную гипертрофию 
и пролиферацию адипоцитов, что приводит к па-
тологическому росту из белой жировой ткани и со-
путствующее уменьшение количества бурого жира. 
Это ремоделирование жировой ткани приводит 
к изменениям в профиле секреции адипокинов, что 
выражается в значительном повышении уровня про-
воспалительных факторов (ФНО-, ИЛ-6 и MCP-1) 
и снижении уровня адипонектина, который оказы-
вает защитное действие, одновременно активируя 
инфламмасому NLRP3, способствующую секреции 
IL-1 (Strain W.D., Paldanius P.M., 2018). На уровне ми-
кросреды гипоксия в жировой ткани приводит к сни-
жению количества регуляторных Т-клеток и поляри-
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зации макрофагов в сторону провоспалительного 
фенотипа M1, запуская хроническое слабовыражен-
ное воспалительное состояния. Эта воспалительная 
среда взаимодействует с характерными метаболиче-
скими нарушениями при сахарном диабете: стойкая 
гипергликемия активирует полиольный путь и спо-
собствует образованию конечных продуктов повы-
шенного гликирования (AGEs), которые активируют 
NF-cигнальный путь B через рецепторы RAGE, при-
водя к избыточной продукции АФК и дисфункции 
эндотелия (Powell-Wiley T.M. et al., 2021). На уровне 
миокарда происходит метаболическое ремоделиро-
вание, включающее повышенное окисление жирных 
кислот, нарушение утилизации глюкозы, дисфунк-
цию митохондрий и повышенную липотоксичность. 
Сверхактивация систем РААС и эндотелина-1 еще 
больше способствует фиброзу миокарда и ремоде-
лированию сосудов, что в конечном итоге приводит 
к различным сердечно-сосудистым осложнениям, 
включая атеросклероз, острый коронарный синдром 
и сердечную недостаточность (Powell-Wiley T.M. 
et al., 2021). Синергетический механизм включает 
воспалительную микросреду, связанную с ожирени-
ем, которая усугубляет резистентность к инсулину, 
в то время как гипергликемическое состояние, свя-
занное с диабетом, еще больше усиливает воспали-
тельную реакцию (Wiviott S.D. et al., 2019).

Клинические данные свидетельствуют о том, что 
пероральный прием масляной кислоты у пациентов 
с сахарным диабетом 2-го типа (СД2) повышает уро-
вень GLP-1 в сыворотке крови (Roshanravan N. et al., 
2017). Что касается гипогликемических эффектов 
масляной кислоты по сравнению с таковыми у кли-
нически применяемых препаратов, то некоторые ис-
следования показали, что натрия бутират улучшает 
уровень глюкозы в крови, гликированный гемогло-
бин (HbA1c), инсулинорезистентность и липидный 
профиль по сравнению с метформином. Кроме того, 
масляная кислота может действовать совместно 
с метформином, повышая чувствительность к инсу-
лину (Palacios T. et al., 2020).

Бутират играет важную роль в терапии и профи-
лактике ожирения, действуя как регулятор массы 
тела, усиливая расход и/или снижая потребление 
энергии. В исследованиях на животных моделях 
с ожирением масляная кислота снижала массу тела 
за счет стимулирования расхода энергии и индукции 
митохондриальной функции в сочетании с повы-
шением регуляции экспрессии генов, участвующих 
в липолизе и окислении жирных кислот (Sukkar A.H. 
et al., 2019).

Также бутират способствует увеличению расще-
пления жира в белой жировой ткани, что является 
привлекательной потенциальной мишенью в лече-
нии ожирения. У мышей с ожирением, получавших 
масляную кислоту в течение 5 недель, регистрирова-
лось снижение веса в среднем на 10,2% от исходной 
массы тела, в основном за счет уменьшения количе-
ства жира, при этом снижение жира достигало 10%, 
снижение уровня глюкозы – 30%, снижение инсули-
норезистентности – 50%, что открывает потенциаль-
ные возможности применения бутирата для лечения 
ожирения (рис. 2) (Sukkar A.H. et al., 2019).

Рисунок 2.
Влияние бутирата на энергетический обмен
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Исследования показали, что бутират уменьша-
ет накопление липидов путем регуляции функции 
митохондрий печени, улучшая их способность ис-
пользовать жир в качестве метаболического топли-
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ва. Бутират может стимулировать окислительное 
фосфорилирование митохондрий в белой жировой 
ткани посредством активации бета3-адренорецеп-
торов, связанной с гиперацетилированием гистонов 
(Jia Y. et al., 2017). Пероральный прием бутирата при 
экспериментальном ожирении, вызванном диетой 
с высоким содержанием жиров, снижал массу тела, 
стимулируя функцию митохондрий и увеличивая их 
количество в скелетных мышцах, что также являет-
ся важным профилактическим аспектом его приме-
нения при неалкогольной жировой болезни печени 
(НАЖБП) на фоне метаболического синдрома (рис. 3).

Рисунок 3.
Механизмы влияния бутирата на митохондрии в печени, 
жировой ткани и мышцах при ожирении
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Одним из важных механизмов, дающих возмож-
ность применять бутират для профилактики и лече-
ния ожирения, является его способность снижать вес 
за счет уменьшения объема принятой пищи. Данный 
эффект реализуется путем повышения чувства сы-
тости и снижения аппетита. В исследованиях на жи-
вотных моделях показано, что бутират влияет как на 

гормональный, так и нейрональный путь регуляции 
аппетита оси «мозг – кишечник». Повышение кон-
центрации бутирата в кишечнике приводит к актива-
ции синтеза анорексигенных гормонов и увеличению 
ГПП-1, ГИП, PYY в плазме крови, непосредственно 
увеличивающих чувство сытости в гипоталамусе (Li 
Z. et al., 2018). Данные эффекты бутирата были пока-
заны в исследовании на добровольцах с избыточной 
массой тела и нормогликемией, у которых ректаль-
ное введение бутирата в виде смеси КЦЖК достовер-
но увеличивало окисление жиров и концентрацию 
PYY в плазме натощак и после приема пищи по срав-
нению с плацебо (Canfora E.E. et al., 2017). На основе 
имеющихся данных предлагается рассматривать при-
менение бутирата у пациентов с ожирением как но-
вую стратегию улучшения долгосрочного энергетиче-
ского гомеостаза (рис. 4).

Рисунок 4.
Предполагаемые механизмы влияния бутирата на повы-
шение чувства насыщения и снижение аппетита
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Дополнительным механизмом влияния масляной 
кислоты на снижение аппетита является уменьшение 
выработки грелина, который вырабатывается в же-
лудке и, воздействуя на центры голода в гипоталаму-
се, вызывает чувство голода. Поскольку потеря веса, 
вызванная диетой, увеличивает системную концен-
трацию орексигенного гормона грелина, а также 
снижает уровень анорексигенных гормонов, таких 
как ГПП-1 и РYY, противоположное действие бутира-
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та (снижение грелина и увеличение ГПП-1 и РYY) мо-
жет преодолеть неудачную потерю веса и, пожалуй, 
самое важное, способствовать поддержанию уже до-
стигнутой с помощью диеты потери веса (Hansen T.T. 
et al., 2019). По результатам клинического исследо-
вания, соблюдение пациентами диеты, снижающей 
аппетит (содержит пищевые волокна и другие источ-
ники масляной кислоты), в течение 12 недель спо-
собствовало устойчивому поддержанию сниженно-
го веса за счет подавления аппетита и устойчивому 
снижению суточного потребления энергии (рис. 5) 
(Hansen T.T. et al., 2019).

Рисунок 5.
Влияние масляной кислоты на регуляцию аппетита через 
уровень грелина
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Недавние исследования показали, что на фоне 
дефицита пищевых волокон в рационе питания 
с метаболическим синдромом и снижением синтеза 
масляной кислоты происходит усиление выработки 
Zot-подобных токсинов кишечной микрофлорой, 
которые нарушают плотные контакты колоноци-
тов. Это приводит к проникновению бактериаль-
ных токсинов и ЛПС бактерий в системный кровоток 
с развитием системного воспаления и стеатогепа-
тита (Ахмедов В.А., Гаус, О.В., 2020; Ахмедов В.А., 
2024). Масляная кислота связывается с GPR43/ GPR41 
и GPR109A рецепторами колоноцитов и активирует 
протеинкиназу-, усиливая экспрессию зонулина-1, 
окклюдина и клаудина-1. Это приводит к восста-

новлению плотных контактов колоноцитов, проти-
водействует эффекту Zot-токсинов (рис. 6) (Perez-
Reytor D. et al., 2021).

Рисунок 6.
Участие масляной кислоты в восстановлении плотных кон-
тактов колоноцитов
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Таким образом, эффекты масляной кислоты в от-
ношении ожирения и ассоциированных с ним нару-
шений, реализуются через физиологическое восста-
новление кишечной проницаемости, увеличение 
секреции кишечных инкретинов, снижение систем-
ного воспаления, повышение чувства насыщения, 
повышения чувствительности печени к инсулину 
и снижению стеатоза, снижению инсулинорези-
стентности (рис. 6). Восполнение дефицита бутира-
та в толстой кишке как в составе диеты, так и в ком-
плексной терапии предиабета, ожирения, НАЖБП 
может повышать эффективность стандартных схем 
лечения. Оптимальным средством, восполняющим 
дефицит бутирата, является Закофальк®, имею-
щий стандартизованную дозу масляной кислоты 
и инулина, а также систему доставки действующих 
веществ в «зону потребления», а именно в толстую 
кишку.

Следовательно, прием пробиотиков или пре-
паратов для восстановления кишечной флоры, 
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а также комменсальных бактериальных метабо-
литов может иметь терапевтическую пользу при 
НАЖБП (рис. 7).

Рисунок 7.

Мультитаргетные эффекты бутирата у пациентов с ожире-
нием (Адаптировано из Сoppola S., 2021)
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В недавнем мультицентровом исследовании 
Seethaler B. et al., 2022, было показано, что КЦЖК, 
и главным образом масляная кислота, являются клю-
чевым медиатором позитивных эффектов средизем-
номорской диеты вследствие физиологической ре-
гуляции кишечной эпителиальной проницаемости. 
У пациентов, в течение 3 месяцев находившихся на 
средиземноморской диете, более высокие концен-
трации масляной кислоты достоверно коррелирова-
ли с низким уровнем ЛПС бактерий в плазме крови 
и фекального зонулина (показатели повышенной 
эпителиальной проницаемости), в сравнении с груп-
пой контроля (рис. 8).

В рандомизированном плацебо-контролиру-
емом исследовании (Coppola S., 2022) приняли 
участие пациенты 5-17 лет с ожирением, которые 

получали стандартную терапию, согласно рекомен-
дациям Итальянского общества нутрициологов (сре-
диземноморская диета и 60 мин. аэробные нагрузки 
ежедневно), и бутират натрия в капс. с кишечнора-
створимой оболочкой 800 мг/сут макс. или плаце-
бо в течение 6 месяцев. Первичная оценка терапии 
проводилась по изменению индекса массы тела 
(ИМТ) (>0,25 SDS, ВОЗ). Через 6 месяцев у пациентов, 
получавших бутират, наблюдалась более высокая 
скорость снижения ИМТ>0,25 SDS (96% vs. 56% пла-
цебо), а увеличение абсолютной пользы составило 
40% (р<0,01) (рис. 9).

Рисунок 8.
Влияние средиземноморской диеты на синтез масляной 
кислоты
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Также в группе пациентов, получавших бути-
рат, отмечено достоверное, в сравнении с плацебо, 
уменьшение окружности талии −5,07 см (95% ДИ: от 
−7,68 до −2,46 см; р<0,001), снижение уровня инсу-
лина −5,41 μU/mL (95% ДИ: от −10,49 до −0,34 μU/mL;
р<0,03) и НОМА-индекса −1,14 (95% ДИ: от −2,13 до 
−0,15; р<0,02), существенное снижение уровня гре-
лина −47,89 μg/mL (95% ДИ: от −91,8 до −3,98 μg/mL;
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р<0,001) и снижение показателей факторов систем-
ного воспаления – экспрессии микро-РНК – 2,17 
(р<0,001) и ИЛ-6 −5,41 pg/mL (р<0,001). 

Рисунок 9.
Снижение индекса массы тела (ИМТ) на фоне приема бути-
рата или плацебо в течение 6 месяцев у пациентов с ожире-
нием (Coppola S., 2022)
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Данное исследование клинически подтвердило 
полученные ранее в экспериментальных работах 
механизмы действия масляной кислоты при 
ожирении: липолитическое действие, снижение 
аппетита (подтверждается снижением уровня гре-
лина – гормона «голода», который увеличивает ко-
личество принимаемой пищи и массу жира, действуя 
на уровне гипоталамуса), восстановление кишечной 
проницаемости и противовоспалительное действие. 
Данные механизмы бутирата клинически реализу-
ются в снижении ИМТ, уменьшении окружности та-
лии (абдоминального ожирения), коррекции инсу-
линорезистентности.

В 2025 году был опубликован метаанализ пре-
клинических исследований на животных моделях 
НАЖБП, убедительно показавший эффекты масля-
ной кислоты в улучшении функции печени, снижении 
триглицеридов и холестерина, противовоспалитель-
ное и гепатопротекторное действие, восстанавле-
ние нарушенной кишечной проницаемости (табл. 1).

В исследовании Fogacci F. et al., 2024, была про-
демонстрирована эффективность масляной кислоты 
в комбинации с цинком и витамином D в лечении 
пациентов с метаболически ассоциированной бо-
лезнью печени (МАЖБП) и стеатозом печени.

Таблица 1.
Эффективность масляной кислоты при НАЖБП: метаанализ 
преклинических исследований (Xu H., 2025)

Показатель Стандартизованная разность средних

 АЛТ −1,29; 95% ДИ: (−2,08, −0,49), р=0,002

 АСТ −1,13; 95% ДИ: (−1,75, −0,50), р=0,0004

 активности НАЖБП (по 
шкале NAFLD Activity Score)

−3,19; 95% ДИ: (−4,80, −1,58), р=0,0001

 триглицеридов −1,28; 95% ДИ: (−1,66, −0,90), р<0,00001

 холестерина −1,39; 95% ДИ: (−2,11, −0,67), р=0,0002

 интерлейкина-1 −1,40; 95% ДИ: (−1,87, −0,92), р<0,00001

 интерлейкина-6 −1,38; 95% ДИ: (−1,87, −0,90), р<0,00001

 TNF- −1,69; 95% ДИ: (−2.10, −1.28), р<0,00001

 экспрессии белков плот-
ных клеточных контактов

1,06; 95% ДИ: (0,43,1,69), р=0,0009

50 пациентов, включенные в исследование, в те-
чение 28 дней соблюдали средиземноморскую диету, 
после чего были рандомизированы на 2 группы: сре-
диземноморская диета + бутират кальция 500 мг/сут
(2 таблетки Закофалька) 1 р/сут и средиземномор-
ская диета + плацебо. Курс лечения составил 3 ме-
сяца. В результате в группе пациентов, получавших 
масляную кислоту, достоверно чаще отмечалось 
снижение индекса стеатоза, а также общего холесте-
рина и триглицеридов. Также важно отметить, что 
добавление масляной кислоты существенно умень-
шило стеатоз печени при МАЖБП, чем только соблю-
дение средиземноморской диеты (рис. 10).

Закофальк® (комбинированный препарат мас-
ляной кислоты и инулина) у пациентов с ожире-
нием в составе диеты может применяться:

–  в программах снижения веса: 1 таблетка 2-4 раза 
в день не менее 6 месяцев;

–  для поддержания уже сниженного веса (кон-
троль аппетита): 1 таблетка 2-4 раза в день 6 ме-
сяцев и более;

–  при наличии НАЖБП, МАЖБП: 1 таблетка 
2-4 раза в день 3-6 месяцев.

Таблетку Закофалька следует принимать не раз-
жевывая, возможен однократный прием всей суточ-
ной дозы для повышения приверженности к лече-
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нию. Закофальк® NMX не содержит лактозы, казеина 
и глютена, поэтому хорошо переносится больными 
с непереносимостью глютена и лактозы.

Рисунок 10.
Эффективность масляной кислоты в снижении стеатоза 
у пациентов с МАЖБП (Fogacci F. et al., 2024)
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Пищевые волокна, которые помогают предот-
вратить ожирение, можно разделить на два типа: 
растворимые волокна и нерастворимые волокна 
(Ullah R. et al., 2019). Растворимые волокна, такие как 
бета-глюканы и подорожник, способствуют профи-
лактике ожирения, снижая всасывание холестерина, 
улучшая гликемический контроль и регулируя ли-
пидный обмен (Murphy E.J. et al., 2020). Кроме того, 
нерастворимые волокна, в том числе пшеничные 
отруби, в первую очередь улучшают перистальтику 
желудочно-кишечного тракта, что косвенно умень-
шает системное воспаление и способствует мета-
болическому гомеостазу, что имеет решающее зна-
чение для метаболического здоровья (Yao W. et al., 
2022). Результаты недавно проведенных исследова-
ний показывают, что диета с высоким содержанием 
клетчатки (50 г растворимых и нерастворимых воло-
кон в день) может снизить среднесуточную концен-
трацию глюкозы в крови (р<0,05), уменьшить гипо-

гликемические явления (р<0,01) и снизить уровень 
гликированного гемоглобина (р<0,05) у пациентов, 
придерживающихся диеты (Franz M.J. et al., 2002).

Рекомендуемая суточная норма потребления пи-
щевых волокон в качестве пищевого ингредиента со-
ставляет 30-40 г, в том числе 38 г для мужчин и 25 г для 
женщин в возрасте 19-50 лет и 31 г для мужчин и 21 г 
для женщин в возрасте старше 50 лет (Ramezani F. 
et al., 2024). По данным Американской диетической 
ассоциации, рекомендуемая норма потребления со-
ставляет 25-30 г в день (Wang A.Y. et al., 2019). Вместе 
с тем многие исследования указывают на недоста-
точное потребление пищевых волокон населением. 
Среднее потребление клетчатки взрослыми составля-
ет 18,2 г в Австралии и около 15-25 г в скандинавских 
странах (Butnariu M., Sarac I., 2019). Предполагаемая 
суточная норма потребления пищевых волокон со-
ставляет около 12 г для женщин и 24 г для мужчин во 
Франции, Японии, Германии, Великобритании, Ита-
лии и Соединенных Штатах. Напротив, африканские 
страны и Индия имеют самое высокое потребление 
пищевых волокон в мире, причем среднее потребле-
ние клетчатки в сельской местности выше, чем в горо-
дах (Butnariu M., Sarac I., 2019). На сегодняшний день 
ключевые диеты рекомендуют обязательное включе-
ние пищевых волокон в рацион питания (табл. 2). 

Согласно проведенным исследованиям, было по-
казано, что полисахарид подорожника овального 
(Plantago ovata) обладает различными укрепляю-
щими здоровье человека эффектами, такими как 
антиоксидантный, противоопухолевый, иммуно-
модулирующий, антипролиферативный (Patel M.K. 
et al., 2019), гипогликемический, гипотензивный 
и противовирусный (Zhang J. et al., 2019). Следует 
отметить, что качество сырья, температура и время 
экстракции влияют на состав, структуру и функции 
полисахаридов подорожника (Zhang J. et al., 2019). 
Кроме того, как семена, так и шелуха подорожни-
ка богаты биологически активными соединениями 
и различными первичными и вторичными метабо-
литами (Talukder P. et al., 2016). Среди них наиболее 
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ние комплекса диеты и физической нагрузки в тече-
ние 6 месяцев обеспечивало снижение массы тела на 
5%. Добавление к терапии лактулозы, обладающей 
пребиотическим действием, не привело к увеличе-
нию эффективности лечения (Маевская Е.А. с соавт, 
2016). Напротив, включение в режим терапии Му-
кофалька (3 пакетика в сутки) позволило увеличить 
снижение массы тела в 2 раза до 10% (рис. 12).

Рисунок 11.
Динамика снижения массы тела на фоне включения в тера-
пию препарата Мукофальк®
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Рисунок 12.
Эффективность препарата Мукофальк® в сочетании с ди-
етой и физической нагрузкой в уменьшении массы тела 
у пациентов с НАСГ
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Следовательно, псиллиум может способствовать 
подавлению аппетита и уменьшению потребления 
энергии, а также снижению массы тела и уменьше-
нию хронического воспалительного состояния при 
ожирении и НАЖБП.

Важно отметить, что Мукофальк® является 
лекарственным препаратом, и сырье псиллиума, 

распространенными соединениями являются жир-
ные кислоты, аминокислоты, полифенолы и флаво-
ноиды (Chiang L.C. et al., 2003). 

Таблица 2.

Доля пищевых волокон в различных диетических стратегиях
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Американская 
диетическая 
ассоциация

55-65 15 20-30 <10 – – <300 20-30

Американская 
кардиологиче-
ская ассоциация

55-65 15 25-35 7-10 – – <300 25

Национальная 
образовательная 
программа США 
по холестерину

55-65 15 30 <10 20 10 <300 20-30

Диета изменения 
стиля жизни (TLC)

55-65 15 25-35 <7 20 10 <200 20-30

Диета при гипер-
тонии (DASH)

55-65 15 25-35 <7 – – – 20-30

Американская 
диабетическая 
ассоциация

55-65 15 20-30 <7 – – <300 20-30

Средиземномор-
ская диета

55-65 15 30 <10 15 5 200 20

Диета Weight 
Watchers

55-65 15 20-30 <10 – – <300 20-30

По данным исследования, проведенного в НИИ 
диетологии и диетотерапии (Гинзбург М.М., 2010), 
включение Мукофалька (псиллиум, оболочка семян 
подорожника овального) в качестве пищевого моди-
фикатора в комплексную программу лечения ожире-
ния позволило увеличить снижение ИМТ на 2% в тече-
ние 3 месяцев. При этом число пациентов, у которых 
ИМТ снизился более чем на 10%, практически в 3 раза 
превышало результаты в группе контроля (рис. 11).

В другом отечественном исследовании было по-
казано, что у пациентов с НАСГ и запорами примене-
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Рисунок 13.
Ключевые защитные эффекты масляной кислоты (бутира-
та) в отношении сердечно-сосудистых заболеваний и ме-
таболических нарушений (Адаптировано из Xu Q., Liu X., 
Wang Z. et al., 2025)
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Примечание. Th 17 – Т-хелпер 17; PVN – паравентрикулярный; 
SCG – верхний цервикальный ганглий; GLP-1 – глюкагоноподоб-
ный пептид-1; GIP – глюкозозависимый инсулинотропный по-
липептид; PYY – пептид YY; IGN – глюконеогенез в кишечнике; 
oxLDL – окисленный липопротеин низкой плотности; FAO – окис-
ление жирных кислот; MR – минералокортикоидный рецептор; 
SGK1 – глюкокортикоидзависимая протеинкиназа 1; РААС – ре-
нин-ангиотензин-альдостероновая система.

которое используется для его производства, прохо-
дит строгий фармацевтический контроль качества. 
Часто сырье псиллиума в составе биологически ак-
тивных добавок не отвечает стандартам качества 
фармацевтического производства и не может быть 
использовано для производства Мукофалька. Статус 
лекарственного препарата гарантирует, что в соста-
ве Мукофалька используется только качественное 
сырье, отвечающее строгим требованиям фарма-
цевтического контроля Евросоюза. Это особенно 
важно, поскольку псиллиум является растительным 
сырьем, которое необходимо контролировать 
в плане зараженности вредителями, микробиоло-
гической чистоты, содержания тяжелых металлов 
и радионуклидов. Таким образом, в составе препа-
рата Мукофальк® используется только фармацевти-
ческий псиллиум.

Один пакетик Мукофалька связывает 150-200 мл 
воды. В отличие от овощей и фруктов, содержащих 
пищевые волокна, псиллиум имеет калорийность 
близкую к 0 и прекрасно разбухает в воде, способ-
ствуя повышению сытости. При разведении псиллиу-
ма в воде в отличие от грубых пищевых волокон об-
разуется мягкая желеобразная масса, оказывающая 
обволакивающее и противовоспалительное дей-
ствие на слизистую оболочку кишечника.

Схема применения препарата Мукофальк® при 
метаболическом синдроме: 3 саше (10 г псиллиума) 
в день на 2-3 приема. Длительность курса лечения – 
не менее 2-3 месяцев. Принимать за 30 минут до 
еды.

Заключение 

Таким образом, бутират и пищевые волокна 
играют важную роль в профилактике и лечении сер-
дечно-сосудистых заболеваний различными путями, 
включая противовоспалительное, антиоксидантное 
и регуляцию обмена веществ (рис. 13). 
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степень стеатоза, показатели углеводного, липидно-
го обмена, массы тела у больных сахарным диабе-
том 2-го типа в сочетании с НАЖБП. По результатам 
исследования авторами была отмечена положитель-
ная динамика в изменении выраженности жирового 
гепатоза. В ходе работы было достигнуто статистиче-
ски значимое снижение уровня аланинаминотранс-
феразы, аспартатаминотрансферазы в группе, при-
нимающей Урсофальк®, а также включение этого 
препарата в комплексную сахароснижающую тера-
пию давало дополнительное улучшение показателей 
углеводного обмена (Рассказова М.А., Воробьев С.В., 
Бутова Е.Н., 2023). Полученные показатели в ходе ис-
следования демонстрировали также положительное 
влияние УДХК на снижение массы тела и в отноше-
нии липидного профиля, следовательно, помимо 
уменьшения степени стеатоза печени, достигались 
дополнительные метаболические эффекты на пока-
затели углеводного, липидного обмена у пациентов 
с СД в сочетании с НАЖБП (рис. 14) (Рассказова М.А., 
Воробьев С.В., Бутова Е.Н., 2023).

Рисунок 14.
Динамика липидного (ХС, ЛПНП, ТГ, ЛПВП) и углеводного 
(гликированный гемоглобин, глюкоза) обмена на фоне те-
рапии препаратом Урсофальк®
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К настоящему времени на фармацевтическом 
рынке УДХК представлена большим разнообрази-
ем коммерческих препаратов. Важно отметить, что 
оптимальным препаратом УДХК, представленным 
в России, является референтный для Евросоюза и РФ 
препарат Урсофальк® (Германия). Такой статус пре-
парата базируется на качестве субстанции, обшир-
ной доказательной базе, а также скорости достиже-

Появляющиеся исследования на сегодняшний 
день в основном находятся на начальной стадии. В бу-
дущих исследованиях большой интерес представляет 
изучение влияния бутирата на сердечно-сосудистые 
заболевания с точки зрения клинической эффектив-
ности с оценкой механизмов действия и безопас-
ности, что требует проведения крупномасштабных 
РКИ для оценки эффективности бутирата у пациен-
тов с артериальной гипертензией, атеросклерозом, 
ИБС. Кроме того, стратегии лечения должны быть 
оптимизированы путем сравнения различных мето-
дов приема пищевых добавок (соли бутирата, про-
биотики или пищевые волокна) и определения опти-
мальной дозировки с точки зрения эффективность/ 
безопасность. Кроме того, важно оценить взаимо-
действие между бутиратом и сердечно-сосудистыми 
препаратами, такими как статины и гипотензивные 
препараты, чтобы избежать побочных реакций.

В контексте применения препаратов с мульти-
таргетным действием у коморбидных пациентов 
с ожирением, НАЖБП, дислипидемией, сахарным 
диабетом и сердечно-сосудистыми заболеваниями 
целесообразно назначение урсодезоксихолевой 
кислоты (УДХК). 

Метаболические эффекты УДХК активно изучают-
ся в настоящее время. Так, показано, что активация 
FXR и TGR5 под воздействием желчных кислот приво-
дит к ингибированию глюконеогенеза и способству-
ет синтезу гликогена в печени, глюкозоопосредован-
ному высвобождению инсулина в поджелудочной 
железе, увеличению расхода энергии, особенно 
в скелетной мускулатуре и коричневой жировой тка-
ни. В головном мозге под воздействием желчной 
кислоты-TGR5-опосредованного сигнального пути 
появляется чувство сытости и снижается потребле-
ние пищи. По данным метаанализа Sánchez-García A., 
2018, УДХК достоверно снижает уровень глюкозы, 
гликированного гемоглобина и инсулина при неал-
когольном стеатогепатите. В недавно проведенном 
проспективном когортном сравнительном исследо-
вании оценивалось влияние УДХК (Урсофальк®) на 
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Кроме того, подтверждением более высокой 
терапевтической эффективности референтного 
препарата Урсофальк® в сравнении с препаратами 
УДХК других производителей являются данные не-
давнего метаанализа (Кучерявый Ю.А., Черёмуш-
кин С.В., 2022), показавшего что Урсофальк® оказал-
ся значимо эффективнее других препаратов УДХК 
в растворении билиарного сладжа как при оценке 
через 3 месяца терапии (ОШ=3,183; 95% ДИ: 1,495-
6,777), так и при 6-месячном курсе (ОШ=4,614; 95% 
ДИ: 2,881-7,388) (рис. 16).

Рисунок 16.
Эффективность Урсофалька в сравнении с другими пре-
паратами УДХК в растворении билиарного сладжа (3 мес. 
терапии), по данным метаанализа (Кучерявый Ю.А., Черё-
мушкин С.В., 2022)
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ния максимального эффекта в оптимальные сроки. 
По данным исследований, применение Урсофалька 
обеспечивает более высокую концентрацию УДХК 
в желчи и в печени, чем некоторые аналоги, произ-
веденные в ЕС и Японии (Setchell K.D. et al., 2005).

Преимущество в эффективности Урсофалька перед 
другими препаратами УДХК, представленными в РФ, 
было продемонстрировано в недавнем исследовании, 
оценивающем динамику растворения билиарного 
сладжа (Хлынов И.Б. и др., 2019). Так, спустя 3 месяца 
наблюдения эффективность растворения сладжа при 
применении Урсофалька составила 43%, что было 
в два раза выше, чем при использовании других препа-
ратов УДХК со статистической значимостью. При этом 
достоверная разница в эффективности между препа-
ратами сохранялась на протяжении всего времени на-
блюдения (до 12 месяцев включительно) (рис. 15).

Рисунок 15.
Эффективность референтного препарата Урсофальк® в рас-
творении билиарного сладжа (Хлынов И.Б. и соавт., 2019)
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