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Предисловие

В XXI веке ожирение стало серьезным вызовом 
мировой системе здравоохранения. За последние 
четыре десятилетия распространенность ожирения 
утроилась, приобретя характер пандемии. Около 
39% взрослого населения имеют избыточный вес, 
а 13% – 11% мужчин и 15% женщин – страдает ожи-
рением. Данная проблема затрагивает все возраст-
ные группы и страны всех уровней дохода. В настоя-
щее время в мире людей с ожирением больше, чем 
с недостаточным весом. Это происходит во всех реги-
онах, кроме стран Африки к югу от Сахары и в Азии, 
и ожирение ассоциировано с большим количеством 
смертей во всем мире, чем недостаточный вес.

Алиментарное ожирение является фактором ри-
ска других метаболических заболеваний, таких как 
сахарный диабет 2-го типа (СД2), сердечно-сосуди-
стые заболевания, дислипидемия, неалкогольная 
жировая болезнь печени (НАЖБП), хроническая 
болезнь почек, синдром обструктивного апноэ сна, 
расстройства настроения и т.д. И поэтому в клини-
ческой практике пациент с ожирением представ-
ляет собой общетерапевтическую проблему для 
широкого круга врачей различных специальностей: 
терапевтов, кардиологов, гастроэнтерологов, дие-
тологов, врачей общей практики, эндокринологов, 
хирургов, гинекологов, урологов. 

Патогенез ожирения сложен и носит многофак-
торный характер. В последние годы появляется 
все больше данных, свидетельствующих о важней-
шей роли изменений кишечной микробиоты (КМ) 
в возникновении ожирения. Полезные эффекты 
микрофлоры кишечника в основном опосредова-
ны секрецией различных метаболитов, образую-
щихся в результате ферментации пищевых волокон 
и резистентного крахмала. В оркестре естествен-
ных метаболитов КМ первую скрипку играет масля-
ная кислота, которая влияет не только на широкий 
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спектр клеточных функций, поддерживая кишечный 
гомеостаз, но и действует на энергетический обмен 
организма в качестве сигнальной молекулы, запу-
скающей многочисленные процессы метаболизма 
и регуляции массы тела. 

В настоящем пособии мы постарались обобщить 
самые современные научные данные, посвященные 
протективной роли масляной кислоты и возможно-
стям ее клинического применения при ожирении 
и ассоциированных с ним заболеваний. Надеемся, 
что данное пособие будет актуальным для широкого 
круга практикующих специалистов.

Искренне ваши,
авторы
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Список сокращений

GPCR  – рецепторы, сопряженные с G-белком
PYY – пептид YY (пептид тирозин-тирозин)
БПБ – бутират-продуцирующие бактерии
ГИП –  глюкозозависимый инсулинотропный 

полипептид
ГПП-1 – глюкагоноподобный пептид-1 
ЖКТ – желудочно-кишечный тракт
ИМТ – индекс массы тела
КМ – кишечная микробиота
КРР – колоректальный рак
КЦЖК – короткоцепочечные жирные кислоты
ЛПС – липополисахариды
НАЖБП – неалкогольная жировая болезнь печени
СД2 – сахарный диабет 2-го типа
CИБР –  синдром избыточного бактериального 

роста 
СРС – стандартизованная разность средних 
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Введение

 
Ожирение является многофакторным заболе-

ванием, в формировании которого, помимо дис-
баланса между потреблением и расходом энергии, 
участвуют различные нейрогуморальные механиз-
мы и факторы внешней среды. Известно, что при 
одинаковом потреблении пищи и режиме физиче-
ских нагрузок отмечается разная восприимчивость 
к увеличению или снижению массы тела. Возможной 
причиной служит различная метаболическая актив-
ность микробиома человека, в том числе различный 
состав микрофлоры кишечника. Было показано, что 
пересадка стерильным (без микробов в кишечнике) 
мышам фекальной микрофлоры от пациентов с ожи-
рением приводила к большему увеличению веса, по 
сравнению с мышами, получавшими микробиоту от 
здоровых людей. Эти открытия предопределили ак-
тивное изучение роли КМ в развитии ожирения, СД, 
НАЖБП в последнее десятилетие.

Основными представителями кишечной микро-
флоры являются бактерии типа Firmicutes (грампо-
ложительные бактерии), Bacteroidetes (грамотри-
цательные) и Actinobacteria (грамположительные). 
На состав микробиоты кишечника существенное 
влияние оказывает характер питания. Доказано, что 
употребление пищи с высоким содержанием жиров 
и легкоусвояемых углеводов приводит к измене-
нию состава кишечной микрофлоры: увеличивает-
ся доля бактерий класса Firmicutes и снижается доля 
Bacteroidetes. Именно Firmicutes вызывают накопле-
ние жира в организме, увеличивая добычу энергии 
из пищи. Многочисленные исследования с изучени-
ем бактериального генома показали, что по сравне-
нию с людьми с нормальной массой тела, у пациентов 
с ожирением и СД отмечается увеличение количе-
ства бактерий из группы Firmicutes (Esherichia coli, 
Clostridium coccoides, Clostridium leptum) и уменьше-
ние количества Bacteroidetes (Bacteroides, Prevotella) 
и Actinobacteria (Bifi dumbacterium). 
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В контексте тесной связи КМ и пищевого рацио-
на с развитием ожирения на первый план выходят 
изменения метаболической активности кишечных 
микробов. Ферментация питательных веществ явля-
ется важнейшей функцией микрофлоры кишечника. 
Микробиота желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), 
фактически, функционирует как виртуальный мета-
болический орган, обеспечивая для макроорганизма 
реализацию отсутствующих метаболических возмож-
ностей для деградации растительных полисахаридов. 
КМ обладает большим метаболическим потенциа-
лом, сопоставимым с человеческой печенью.

При нормальном пищеварении растительные 
волокна, полисахариды и другие непереваривае-
мые в тонкой кишке вещества поступают в толстую 
кишку, они не могут быть утилизированы макро-
организмом, так как отсутствуют соответствующие 
ферментные системы. Перевариваемые углеводы, 
такие как глюкоза и лактоза, в норме практически 
полностью расщепляются в тонкой кишке, но они 
не служат источниками энергии для толстой кишки, 
хотя кишечные бактерии их могут утилизировать. 
Собственные анаэробные бактерии толстой кишки 
расщепляют полисахариды путем анаэробного бро-
жения. Бактериальная ферментация приводит к об-
разованию естественных метаболитов кишечной 
микрофлоры – короткоцепочечных жирных кислот 
(КЦЖК) – в основном уксусной, пропионовой и мас-
ляной кислоты и их солей – ацетата, пропионата 
и бутирата, а также газов: двуокиси углерода, водо-
рода, метана, аммиака, оксида азота (рис. 1). 

Колоноциты утилизируют жирные кислоты с ко-
роткой цепью для собственных энергетических по-
требностей и других целей. В течение суток синте-
зируется более 300 ммоль/л КЦЖК. Максимальная 
концентрация КЦЖК в толстой кишке достигает 
70-140 ммоль/л в проксимальных отделах (слепой 
и восходящей кишке), а в дистальных отделах (нис-
ходящей, сигмовидной и прямой кишке) содержание 
КЦЖК снижается до 20-70 ммоль/л. Соотношение 
концентраций ацетат:пропионат:бутират в толстой 
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кишке составляет примерно 60:25:15. 95% КЦЖК вса-
сывается эпителием толстой кишки и далее по систе-
ме воротной вены попадают в печень.

Каждая КЦЖК продуцируется анаэробными 
бактериями определенного вида. Так, уксусную 
кислоту в основном образуют бифидо- и лактобак-
терии, а масляную – полезные представители других 
видов: эубактерии, пептококки, фузобактерии и не-
патогенные клостридии. 

При «западном» типе питания с высоким содер-
жанием жиров, простых легко усваиваемых углево-

Рисунок 1.
Образование и метаболизм КЦЖК в толстой кишке и орга-
низме
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дов и низким содержанием пищевых волокон зна-
чительно снижено количество углеводов, доступных 
для ферментации КМ. Это приводит к снижению 
выработки КЦЖК, этих важнейших для организ-
ма человека молекул, которые обладают мощным 
регуляторным потенциалом и широким спектром 
физио логических эффектов, таких как влияние на 
энергетический обмен, кишечный гомеостаз, им-
мунный ответ. Три основных КЦЖК (уксусная, про-
пионовая и масляная) существенно различаются по 
своим свойствам, распределению в тканях и эффек-
там в отношении макроорганизма. Так, пропионовая 
кислота в гепатоцитах преимущественно участвует 
в глюконеогенезе, а также является регулятором ме-
таболических процессов и липидного обмена в пе-
чени. Уксусная кислота принимает участие в липоге-
незе и является важным энергетическим субстратом 
для сердца, мозга, почек, мышц и других перифери-
ческих тканей. Масляная кислота является основным 
источником энергии для колоноцитов. Кроме того, 
КЦЖК отличаются взаимодействием с рецепторами 
и белками организма-хозяина (например, ингибиро-
вание гистоновой деацетилазы масляной кислотой). 

Среди КЦЖК в последние годы наибольший ин-
терес представляет изучение влияния масляной 
кислоты (бутирата) на ожирение и связанных с ним 
метаболических нарушений. Крупномасштабные 
исследования в различных популяциях показали 
снижение численности и разнообразия бактерий, 
продуцирующих масляную кислоту у пациентов 
с СД, ожирением и НАЖБП по сравнению со здоро-
выми. Кроме того, снижение данного вида бакте-
рий наблюдается у пациентов с предиабетом, что 
свидетельствует, по-видимому, о том, что дефицит 
бутират- продуцентов является одним из предикто-
ров заболевания.

 Это делает особенно актуальным рассмотрение 
масляной кислоты в качестве потенциальной моле-
кулы для профилактики и лечения ожирения и ассо-
циированных заболеваний. В данном пособии будут 
представлены имеющиеся на настоящий момент све-
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дения о механизмах действия и возможностях кли-
нического применения масляной кислоты при ожи-
рении и коморбидных состояниях.

Масляная кислота: продукция, абсорбция, 
распределение в организме

 
Бактерии видов Roseburia cecicola, Roseburia faecis, 

Faecalibacterium prausnitzii, Eubacterium rectale, Eubac-
terium ramulus, Eubacterium hallii являются основны-
ми продуцентами масляной кислоты в толстой киш-
ке человека, среди которых наибольшее значение 
имеют Faecalibacterium prausnitzii (Clostridium cluster 
IV) и Eubacterium rectale/Roseburia (Clostridium cluster 
XIVa), поскольку составляют 5-10% общего пула КМ.

Представители нормальной анаэробной микро-
флоры кишечника, продуцирующие масляную кис-
лоту (бутират), по данному признаку определяются 
как бутират-продуцирующие бактерии (БПБ) (англ. 
«butyrate-producing bacteria»). 

Выработка масляной кислоты зависит от оби-
лия, представленных в общем пуле кишечных бак-
терий бутират-продуцентов, количество и функцио-
нальная активность которых существенно варьирует 
и связана с возрастом, генетическими факторами, 
образом жизни и окружающей средой. Прием ан-
тибиотиков, широкое применение бытовых анти-
септиков, курение, злоупотребление алкоголем 
и малоподвижный образ жизни связаны со снижени-
ем численности бутират-продуцентов и подавлени-
ем продукции бутирата. Существенное влияние на 
образование бутирата оказывают диетические фак-
торы. Было доказано, что простые сахара (например, 
сахароза, фруктоза) вызывают быстрое нарушение 
регуляции состава КМ и, следовательно, метаболи-
ческую дисфункцию в организме хозяина. Некало-
рийные искусственные подсластители (например, 
сахарин, сукралоза, аспартам, цикламат, неотам 
и ацесульфам калия), которые широко используются 
в производстве напитков и продуктов питания в ка-



12

честве заменителей, богатых калориями сахаров, 
могут существенно нарушать метаболический гомео-
стаз КМ, что приводит к нарушению толерантности 
глюкозы у детей. Высокое потребление белка с пи-
щей приводит к непропорциональному снижению 
уровня бутирата в фекалиях с заметным снижением 
уровня основных БПБ Roseburia/Eubacterium rectale, 
в общем пуле КМ. При этом повышается концентра-
ция условно-патогенных бактерий-протеолитиков, 
разлагающих белковые молекулы в толстой кишке 
до изомеров КЦЖК, обладающих потенциально кан-
церогенным действием. 

Различные виды диет, включая «западную», без-
глютеновую, всеядную, вегетарианские, веганские 
и средиземноморскую, были изучены на предмет 
их способности модулировать КМ и позитивно вли-
ять на ее метаболическую активность. Было пока-
зано, что средиземноморская диета связана с наи-
более благоприятным метаболическим профилем 
КМ, повышением активности БПБ и увеличением 
синтеза бутирата. Повышенный уровень бутирата 
и других КЦЖК в кишечнике, определяется высо-
ким потреблением овощей, фруктов и бобовых, 
которые являются богатыми источниками сложной 
и нерастворимой клетчатки, основных субстратов 
для производства КЦЖК микробами. Также типич-
ными компонентами растительной пищи являются 
полифенолы (катехины, флавонолы, флавоновые 
кислоты, антоцианы, фенольные кислоты) с хорошо 
описанными антиоксидантными свойствами. Иссле-
дования показали, что полифенолы оказывают бла-
готворное влияние на КМ, увеличивая количество 
бифидобактерий, лактобацилл и бутират-продуцен-
тов, повышая выработку КЦЖК. Продукты питания, 
богатые пищевыми волокнами и полифенолами, 
типичны для средиземноморской, а также для ве-
ганской/вегетарианской диеты. «Западный» тип пи-
тания с высоким содержанием жиров, легкоусваи-
ваемых углеводов и низким содержанием пищевых 
волокон, наоборот, негативно влияет на продукцию 
бутирата, снижая активность БПБ. Такой тип питания 
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довольно быстро, в течение 3,5 дней, изменяет мета-
болическую активность КМ, снижая ферментацию, 
вследствие дефицита субстратов для образования 
КЦЖК.

Положительными модуляторами производства 
бутирата являются пищевые добавки с пребиотика-
ми (например, инулин) или лекарственные препара-
ты (псиллиум) и/или пробиотики, содержащие штам-
мы БПБ, в частности Clostridium butyricum MIYAIRI 
588 (в РФ не зарегистрированы). 

Таким образом, основными пищевыми источ-
никами, в результате бактериальной ферментации 
которых образуется бутират, являются неперевари-
ваемые организмом углеводы в составе пищевых 
волокон, резистентный (устойчивый) крахмал и ком-
плексы амилозы и/или амилопектина. Резистентный 
крахмал естественным образом содержится в таких 
продуктах, как вареный и охлажденный картофель, 
сырые бананы, бобовые и частично измельченные 
семена. Резистентный крахмал можно добавлять в су-
хие завтраки, тортильи, хлеб и кукурузные изделия 
с помощью технологий производства. Также пище-
выми источниками бутирата являются ферментиро-
ванные молочные продукты (сливочное масло, йо-
гурт, козий сыр, пармезан), а также цельное коровье 
молоко. Однако следует отметить, что из молочного 
сливочного жира в процессе метаболизма образу-
ется небольшое количество КЦЖК в желудке и тон-
кой кишке, откуда они поступают непосредственно 
в кровь и далее в печень по воротной системе.

Материнское молоко также рассматривается как 
потенциальный источник бутирата для младенцев, 
способствующий модуляции микробиоты толстой 
кишки. Доказательства подтверждают гипотезу 
о том, что бутират грудного молока может или выво-
диться из энтеромаммарного круга матери или про-
дуцироваться микробиомом грудного молока же-
лезы млекопитающих. Кроме того, потенциальным 
путем выработки бутирата в материнском молоке 
может быть метаболизм олигосахаридов грудного 
молока бактериями в молочной железе. 
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Факторы, способствующие стимуляции/подавле-
нию продукции масляной кислоты КМ, представле-
ны на рис. 2.

Рисунок 2.
Факторы, способствующие стимуляции/подавлению про-
дукции масляной кислоты кишечной микробиотой (Coppo-
la S. et al., 2021)

↑ ПРОДУКЦИИ БУТИРАТА ↓ ПРОДУКЦИИ БУТИРАТА

Средиземноморская
/Веганская/
Вегетарианская диета
↑ Растительная пища,
     богатая полифенолами

↑ Пищевые
     волокна
     Клетчатка

Пре-/пробиотики

Кисломолочные продукты Курение/Алкоголь

Антибиотики

Бытовые
антисептики
(санитайзеры)

«Западный» тип питания
↑ Углеводы
     (и искусственные
     подсластители), жир
↓ Пищевые волокна

Доля бутирата составляет 20% от общего коли-
чества КЦЖК, вырабатываемых в толстой кишке, 
или 14 700-24 400 мкмоль/кг просветного содержи-
мого толстой кишки. При суточной выработке 9 л 
содержимого кишечника физиологический диапа-
зон концентраций бутирата среди КЦЖК составляет 
9-90 ммоль/сут (1-10 ммоль/л). Эта суточная потреб-
ность в бутирате (1-10 г/сут) должна быть покрыта 
процессами ферментации неперевариваемых угле-
водов и пищевых волокон, что невозможно достичь 
при «западном» типе питания, вследствие дефицита 
данных субстратов. 

В воротной вене доля бутирата составляет всего 
8% (15-30 мкмоль/л) от общего количества КЦЖК. По 
сравнению с уровнями в толстой кишке у человека 
концентрация бутирата в плазме крови составляет 
<10 μМ, поскольку бутират является предпочтитель-
ным источником энергии для колоноцитов и боль-
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шая часть его расходуется слизистой оболочкой 
толстой кишки. Количественное определение мето-
дом стабильных изотопов процентного содержания 
ацетата, пропионата и бутирата, поступающих из 
толстой кишки и попадающих в системный крово-
ток у здоровых людей, показало, что примерно 98% 
масляной кислоты метаболизируется колоноцитами 
и печенью (висцеральная экстракция), а 2% поступа-
ет в системный кровоток. В нескольких исследовани-
ях было продемонстрировано, что прием пищевых 
волокон или добавок, содержащих бутират, а также 
введение бутирата в толстую кишку в клизмах приво-
дят к повышению концентрации бутирата в плазме 
циркулирующей крови. Сцинтиграфические иссле-
дования с использованием меченого 13С бутирата 
показали распределение масляной кислоты в ки-
шечнике, головном мозге, бурой и белой жировой 
ткани, а также поджелудочной железе и селезенке.

Бутират легко всасывается путем неионной диф-
фузии за счет обмена на HCO3 через апикальную 
мембрану колоноцитов, благодаря своей гидро-
фобности и низкому молекулярному весу, а также 
с помощью активного транспорта белками-перено-
счиками. Последний путь является основным и наи-
более важным с клинической точки зрения. Бути-
рат стимулирует абсорбцию NaCl, воздействуя на 
две сцепленные транспортные системы кишечной 
щеточной каемки – Cl–/HCO3

– и Na+/H+, и Cl–/бутират 
и Na+/H+. Поступление бутирата и других КЦЖК в ко-
лоноциты сопровождается выходом из них иона во-
дорода, что приводит к закислению внутрипросвет-
ного содержимого толстой кишки.

Физиологические эффекты масляной 
кислоты

 
Масляная кислота является важным энергетиче-

ским субстратом для кишечного эпителия. Около 
70% энергетической потребности эпителиоцитов 
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кишечника удовлетворяется бутиратом, который 
идет в первую очередь на синтез АТФ и фосфоли-
пидов мембран клетки. Однако физиологические 
эффекты бутирата не ограничиваются только энер-
гообеспечением колоноцитов. Бутират участвует 
фактически во всех важнейших процессах поддер-
жания кишечного гомеостаза: контролирует рост 
и нормальное развитие клеток кишечника, регули-
рует обмен воды и электролитов, поддерживает це-
лостность слизистого кишечного барьера, оказывает 
противовоспалительное действие, за счет регуляции 
рН (создает слабокислую среду) способствует созда-
нию благоприятных условий для роста собственной 
полезной микрофлоры.

Физиологические и фармакологические эффекты 
масляной кислоты суммированы в таблице 1.

Таблица 1.
Эффекты масляной кислоты и потенциальная область ее 
применения

Физиологические 
эффекты

Фармакологическое 
действие

Потенциальная об-
ласть применения

Восстановление 
трофики слизистой 
оболочки толстой 

кишки

Антиатрофическое 
(анаболическое) 

действие

Атрофические, 
воспалительные, 

ишемические, дисцир-
куляторные процессы 

в толстой кишке

Прямое противовос-
палительное действие 

и регулирование 
защитного барьера 
слизистой оболочки

Противовоспалитель-
ное действие

Восстановление
барьерных функций

Воспалительные про-
цессы в толстой кишке
Заболевания печени, 

пищевая аллергия

Регуляция процессов 
дифференцировки 

и пролиферации

Проапоптическое 
действие

Воспалительные и нео-
пластические процессы 

в толстой кишке

Регуляция водно-элек-
тролитного баланса 

в толстой кишке

Антидиарейное
действие

Синдром диареи

Создание благопри-
ятной среды для роста 
собственной полезной 

микрофлоры

Пребиотическое 
действие

Синдром дисбиоза

Помимо поддержания кишечного гомеостаза, 
масляная кислота выступает в качестве сигнальной 
регуляторной молекулы физиологических процессов 
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во многих органах и тканях. Бутират является лиган-
дом для чувствительных к метаболитам рецепторов, 
связанных с G-белком (GPCR), таких как GPR43, GPR41 
и GPR109A. GPR43 и GPR41 известны как рецепторы 
свободных жирных кислот 2 (FFAR2) и 3 (FFAR3) со-
ответственно. Рецепторы GRP41/FFAR3 экспрессиру-
ются в периферических нервах, энтероэндокринных 
L- и K-клетках, белых адипоцитах, панкреатических 
клетках, тимусе и миелоидных дендритных клетках. 
Рецепторы GRP43/FFAR2 экспрессируются в белых 
адипоцитах, энтероэндокринных L-клетках, эпите-
лиальных клетках кишечника, клетках поджелудоч-
ной железы и некоторых клетках иммунной систе-
мы, таких как Т-регуляторные клетки толстой кишки, 
М2-макрофаги, нейтрофилы, эозинофилы и тучные 
клетки. Поскольку GPR41 и GPR43 экспрессируются 
белой жировой тканью человека, скелетными мыш-
цами и печенью, стоит отметить возможность вли-
яния бутирата на метаболизм субстрата и энергии 
непосредственно в периферических тканях. Акти-
вация этих рецепторов регулирует ряд важнейших 
для организма человека физиологических функций, 
включая продукцию активных форм кислорода, хе-
мотаксис нейтрофилов, модуляцию T-регуляторных 
клеток. Также активация бутиратом GPCR-рецепто-
ров в кишечнике индуцирует секрецию эндокринных 
гормонов глюкагоноподобного пептида 1 (ГПП-1)
и пептида YY (PYY). Индуцируемый бутиратом ме-
ханизм повышенной регуляции ГПП-1 и PYY может 
быть важен для профилактики или лечения ожире-
ния и резистентности к инсулину.

В настоящее время накоплено существенное ко-
личество данных о влиянии масляной кислоты на 
процессы метаболизма в организме человека. Да-
лее будут представлены имеющиеся на настоящий 
момент сведения о механизмах действия масляной 
кислоты при ожирении и ассоциированных с ним за-
болеваний. 
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Механизмы действия масляной кислоты
при ожирении

 
Основная причина ожирения заключается в том, 

что потребление энергии превышает ее расход. 
В этой связи центральное место в лечении ожирения 
занимают подходы, заключающиеся в увеличении 
расхода энергии и снижении ее потребления. Бути-
рат играет важную роль в процессах расхода и по-
требления энергии через различные механизмы.

Масляная кислота как регулятор массы 
тела: влияние на расход энергии

Регулирование баланса потребления и расходо-
вания энергии в организме является одной из луч-
ших стратегий лечения ожирения.

Бутират может действовать как регулятор массы 
тела, усиливая расход и/или снижая потребление 
энергии. Было обнаружено, что масляная кислота 
обладает многочисленными метаболическими эф-
фектами, включая профилактику ожирения, вызван-
ного диетой с высоким содержанием жиров, в иссле-
дованиях на животных моделях. Кроме того, бутират 
может быть эффективен в лечении ожирения за счет 
стимулирования расхода энергии и индукции функ-
ции митохондрий. Механизм действия бутирата при 
ожирении связан с активацией АМФ-активируемой 
протеинкиназой (клеточная протеинкиназа, кон-
тролирующая энергетический баланс клетки), увели-
чением потребления АТФ и индукцией активности 
PGC-1, молекулярного механизма, посредством ко-
торого бутират стимулирует функцию митохондрий 
в ассоциации с усиленной экспрессией генов, уча-
ствующих в липолизе и окислении жирных кислот. 
Жировая ткань как эндокринный орган, представля-
ет собой самый большой энергетический резервуар 
в организме и играет важную роль в энергетическом 
гомеостазе. Увеличение мобилизации жира в жиро-
вой ткани является привлекательной потенциальной 
стратегией для лечения пациентов с ожирением. 
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Опосредованная бутиратом регуляция термо генеза 
и энергетического гомеостаза была также проде-
монстрирована в недавнем исследовании, прове-
денном на мышах: он способствует термогенезу 
в бурой жировой ткани посредством активации 
лизинспецифической деметилазы (LSD1), важного 
регулятора термогенеза. Бета-адренорецепторы, 
которые в значительной степени экспрессируются 
в жировой ткани, играют фундаментальную роль 
в липолизе. Предполагается, что бутират может 
индуцировать сжигание жира путем активации бе-
та-3-адренорецепторов в белой жировой ткани, что 
является привлекательной потенциальной мишенью 
в лечении ожирения.

У мышей с ожирением, получавших масляную кис-
лоту в течение 5 недель, регистрировалось снижение 
веса в среднем на 10,2% от исходной массы тела, 
в основном за счет уменьшения количества жира, 
при этом снижение жира достигало 10%, снижение 
уровня глюкозы – 30%, снижение инсулинорези-
стентности у 50%. Полученные на животных моделях 
липолитические эффекты масляной кислоты, были 
подтверждены в пилотных клинических исследо-
ваниях у пациентов с ожирением, что выражалось 
в улучшении показателей абдоминально-висцераль-
ного ожирения.

Механизмы влияния КЦЖК на обмен энергии 
представлены на рисунке 3.

Влияние масляной кислоты на аппетит 
и чувство насыщения

Одной из важнейших современных стратегий 
в лечении ожирения является запуск физиологиче-
ских механизмов, которые снижают аппетит или за-
медляют чувство насыщения, что приводит к сокра-
щению потребления энергии. Потребление энергии 
в значительной степени контролируется аппетитом 
человека, на который влияет множество физиоло-
гических, психологических и социологических фак-
торов. Повышенный аппетит становится серьезной 
причиной неудачной потери веса и самое главное, 
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в поддержании уже сниженной массы тела, даже при 
увеличенном расходе энергии, например при физи-
ческих нагрузках. Недавнее крупное двойное слепое 
параллельное когортное европейское исследование 
Hansen T.T. (2019) показало, что пациенты, достиг-
шие снижения массы тела ≥8%, устойчиво снижали 
потребление энергии и лучше поддерживали сни-
женный вес в течение 12 недель, принимая продук-
ты с увеличенным содержанием пищевых волокон 
(в частности инулина), которые подавляли аппетит, 
что делает данный подход интересной стратегией 
для диетических концепций.

Бутират способствует снижению веса за 
счет уменьшения объема принятой пищи. Дан-
ный эффект реализуется путем повышения чувства 
сытости и снижения аппетита. В исследованиях на 
животных моделях показано, что бутират влияет 
как на гормональный, так и нейрональный путь ре-
гуляции аппетита оси «мозг – кишечник». Li и соавт. 
(2018) показали, что пероральный прием бутирата 
вызывает чувство сытости и уменьшает совокупное 
потребление пищи, подавляя активность орекси-

Рисунок 3.
Влияние масляной кислоты на энергетический обмен 
(Sukkar A.H., 2019)
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генных нейронов, которые экспрессируют нейро-
пептид Y в гипоталамусе. Кроме того, повышение 
концентрации бутирата в кишечнике приводит 
к активации синтеза анорексигенных гормонов 
(ГПП-1, ГИП, PYY) и увеличению их в плазме кро-
ви, тем самым усиливая чувство сытости в гипо-
таламусе.

Данные эффекты бутирата были показаны в иссле-
довании на добровольцах с избыточной массой тела 
и нормогликемией, у которых ректальное введение 
бутирата в виде смеси КЦЖК достоверно увеличива-
ло окисление жиров и концентрацию PYY в плазме 
натощак и после приема пищи по сравнению с пла-
цебо. Бутират также действует посредством регу-
ляции опиоидергической системы на субъективное 
удовольствие и дисфорию в ответ на прием пищи. 
Изменения в опиоидергической системе, особенно 
через регуляцию церебральной «системы возна-
граждения», тесно связаны с нарушением регуляции 
потребления пищи при ожирении. Было высказано 
предположение, что снижение уровня опиоидных 
рецепторов стимулирует потребление пищи людь-
ми, страдающими ожирением. Бутират эпигенети-
чески усиливает регуляцию опиоидных рецепторов, 
активация которых классически связана с «системой 
вознаграждения» в головном мозге, тем самым по-
давляя пищевое потребление. 

Еще одним возможным механизмом масляной 
кислоты, вызывающим снижение аппетита, являет-
ся снижение выработки грелина, который выраба-
тывается в желудке и, воздействуя на центры голода 
в гипоталамусе, вызывает чувство голода. Посколь-
ку потеря веса, вызванная диетой, увеличивает си-
стемную концентрацию орексигенного гормона 
грелина, а также снижает уровень анорексигенных 
гормонов, таких как ГПП-1 и РYY, противоположное 
действие бутирата (снижение грелина и увеличение 
ГПП-1 и РYY) может преодолеть неудачную потерю 
веса и, пожалуй, самое важное, способствовать под-
держанию уже достигнутой с помощью диеты поте-
ри веса.
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Предполагаемые механизмы влияния бутирата 
на повышение чувства насыщения и снижение аппе-
тита представлены на рисунке 4. 

Рисунок 4.
Предполагаемые механизмы влияния бутирата на повы-
шение чувства насыщения и снижение аппетита (Li Z. et al., 
2018)

Ось «мозг – кишечник»
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↓ активности нейропептида Y
    в гипоталамусе и нейронов NTS и DVC
    в стволе мозга

↓ объема пищи ↓ массы тела 

На основе имеющихся данных предлагается 
рассматривать применение бутирата у пациентов 
с ожирением как новую стратегию улучшения долго-
срочного энергетического гомеостаза.

Влияние масляной кислоты на кишечную 
проницаемость и системное воспаление 

В настоящее время убедительно показано, что 
повышение кишечной проницаемости играет ключе-
вую роль в патогенезе СД2 и ожирения, НАЖБП и сте-
атогепатита. В экспериментальных работах на мышах 
с ожирением, индуцированным диетой «западно-
го» типа, были выявлены характерные нарушения 
кишечного барьера, транслокация бактериальных 
эндотоксинов с последующим развитием стеатоза 
печени. Также у пациентов с СД2 и ожирением было 
продемонстрировано повышение кишечной прони-
цаемости, коррелирующее с более высоким уров-
нем гликированного гемоглобина, глюкозы в крови, 
триглицеридов и биомаркеров воспаления В-лимфо-
цитов. Ведущую роль в повышении проницаемости 
слизистой кишечника с последующей транслокацией 
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бактериальных токсинов и развитием системного 
воспаления при ожирении, СД2 и НАЖБП, по мне-
нию многих исследователей, играет дефицит продук-
ции бутирата КМ на фоне диеты «западного» типа 
(рис. 5). 

Рисунок 5.
Роль повышенной кишечной проницаемости в развитии 
дисгликемии и системного воспаления при сахарном диа-
бете 2-го типа и ожирении (Chassaing B., 2017)
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Масляная кислота играет важнейшую роль в под-
держании кишечного защитного барьера как на уров-
не слизистого, так и эпителиального компартмента. 
Слизистый барьер является важным фактором преэпи-
телиальной защиты кишечного эпителия и в основном 
состоит из муцинов, интестинального трефойлового 
фактора (TFF3) и секреторного иммуноглобулина А. 
В экспериментальных исследованиях было показано, 
что бутират стимулирует продукцию защитного му-
цина (MUC2) и увеличивает экспрессию TFF3, облада-
ющего способностью стабилизировать слизистый ба-
рьер и повышать репаративный потенциал слизистой. 
Помимо этого, было показано, что масляная кислота 
способствует восстановлению плотных контактов кле-
ток и снижает бактериальную транслокацию в подсли-
зистый слой на животных моделях.

Эффекты бутирата в отношении регуляции ки-
шечной проницаемости хорошо изучены в целом 
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ряде исследований. Так, использование бутирата на 
модели Clostridium diffi cile-индуцированного колита 
увеличивало экспрессию генов, связанных с белками 
межклеточных контактов, включая клаудин-1 и ок-
клюдин. Полученные данные были верифицированы 
путем анализа биоптатов кишечника с иммуноокра-
шиванием клаудина-1 (рис. 6).

Рисунок 6.
Репарация плотных контактов клеток при применении
бутирата на модели Clostridium diffi cile-индуцированного 
колита (Fachi J.L. et al., 2019)

Контроль Антибиотики Антибиотики + бутират

DAPi

Anti-CLDN1

Недавний систематический обзор Pohl K. et al. 
(2022), обобщивший результаты 17 исследований, 
продемонстрировал, что применение КЦЖК, глав-
ным образом бутирата и его метаболических пред-
шественников (бутират-продуцирующих бактерий 
и пищевых волокон), на моделях ХЗП способствова-
ло снижению кишечной проницаемости в 13 вклю-
ченных работах, а также регрессу маркеров повреж-
дения печени во всех наблюдениях.

В экспериментальном исследовании Zhang T. et al. 
(2021) на модели алкогольной болезни печени было 
показано, что применение бутирата способствует 
регрессу эндотоксемии, индуцированной приемом 
алкоголя, а также восстановлению экспрессии белка 
плотных контактов ZO-1 в эпителиоцитах кишечни-
ка, которая была снижена под действием этанола 
(рис. 7).

Кроме того, бутират стимулирует выработку ан-
тимикробных пептидов -дефензинов, важнейшего 
компонента первой линии защиты приэпителиаль-
ного слизистого слоя. В исследовании Beisner J. (2021) 
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добавление инулина и бутирата натрия уменьшали 
стеатогепатит на мышиной модели ожирения, вы-
званного диетой «западного» типа, за счет сниже-
ния прибавки в весе, массы печени, уровня триг-
лицеридов в плазме и печени в целом. Кроме того, 
добавление инулина или бутирата натрия индуци-
ровало экспрессию -дефензинов клетками Панета, 
которая была нарушена на фоне «западной» диеты 
и в сочетании ее с добавлением фруктозы. Воздей-
ствие бутирата на функцию антимикробного пепти-
да в подвздошной кишке сопровождалось индукци-
ей b-дефензина-1 и генов, ответственных за плотные 
контакты эпителиоцитов в толстой кишке, что при-
водило к восстановлению нормальной проницаемо-
сти кишечника и снижению эндотоксемии. 

Рисунок 7.
Репарация плотных контактов клеток при применении
бутирата на модели алкогольной болезни печени (Zhang T. 
et al., 2021)

Контроль Алкоголь Алкоголь + бутират

Таким образом, масляная кислота, обладая плей-
отропным действием, физиологически регулирует 
барьерную функцию кишечника фактически на всех 
уровнях защиты и восстанавливает нормальную ки-
шечную проницаемость (рис. 8).

Масляная кислота физиологически ремоделирует 
нарушенную проницаемость кишечника и снижает 
системное воспаление, уменьшая тем самым и инсу-
линорезистентность. Прием комбинации бутирата 
и инулина в течение 45 дней дополнительно к пе-
роральной сахароснижающей терапии у пациентов 
с СД2 типа приводил к достоверному снижению по-
казателей системного воспаления, оксидативно-
го стресса и уровня провоспалительного цитокина 
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TNF- по сравнению с плацебо. В другой работе, 
перо ральный прием 4 г бутирата натрия в день в те-
чение 14 дней у пациентов с ожирением снижал вос-
палительную реакцию моноцитов, индуцированную 

Рисунок 8.
Функции масляной кислоты в поддержании кишечного
защитного барьера (Canani R. et al., 2011)
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ЛПС бактерий и выработку IL-6 и TNF-, демонстри-
руя положительный противовоспалительный и им-
муномодулирующий эффект и, возможно, замедляя 
процесс воспаления сосудистой стенки и прогресси-
рование атеросклероза. Поэтому в настоящее время 
применение бутирата с целью нормализации кишеч-
ной проницаемости при НАЖБП, СД2 типа и ожире-
нии рассматривается в качестве перспективного 
подхода, позволяющего повысить эффективность 
лечения данных пациентов.

Масляная кислота и митохондриальная 
функция

Исследования показали, что бутират уменьшает 
накопление липидов путем регуляции функции ми-
тохондрий печени, улучшая способность митохон-
дрий использовать жир в качестве метаболического 
топлива. Бутират может стимулировать окислитель-
ное фосфорилирование митохондрий в белой жи-
ровой ткани посредством активации бета3-адрено-
рецепторов, связанной с гиперацетилированием 
гистонов. Пероральный прием бутирата при экс-
периментальном ожирении, вызванном диетой 
с высоким содержанием жиров, снижал массу тела, 
стимулируя функцию митохондрий и увеличивая их 
количество в скелетных мышцах. 

Масляная кислота и заболевания, 
ассоциированные с ожирением 

 
Ожирение, как и избыточный вес, является важ-

ным фактором, определяющим целый ряд проблем 
со здоровьем, и увеличивает риск развития многих 
ассоциированных с ним заболеваний, таких как 
НАЖБП и стеатогепатит, нарушение толерантности 
к глюкозе и СД2, сердечно-сосудистые заболевания, 
нарушение когнитивных функций, а также является 
фактором риска колоректального рака (КРР). Бу-
тират играет важную роль в контроле и превенции 
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данных состояний, вызванных ожирением, не толь-
ко благодаря своему влиянию на потерю веса, но 
и многим другим механизмам действия.

Масляная кислота и печень при ожирении
За последние четыре десятилетия НАЖБП стала 

наиболее распространенным хроническим заболе-
ванием печени и является ведущей причиной разви-
тия цирроза печени и гепатоцеллюлярной карцино-
мы. Распространенность НАЖБП в мире составляет 
25%. Ожирение тесно связано с ростом заболевае-
мости и тяжести НАЖБП. 

Исследования на моделях НАЖБП, индуцирован-
ной диетой с высоким содержанием жиров, показа-
ли, что бутират снижает депонирование жира и син-
тез холестерина в печени, стеатоз и воспаление, 
а также и сывороточные уровни АЛТ и АСТ. Меха-
низмы действия масляной кислоты при НАЖБП в на-
стоящее время активно изучаются. Бутират может 
снижать содержание ЛПС бактерий и активируемых 
ими Toll-подобных рецепторов 4 (TLR4) в печени пу-
тем восстановления поврежденной высокожировой 
диетой слизистой оболочки кишечника и укрепле-
ния плотных кишечных контактов, что крайне важно 
для лечения НАЖБП. 

Дисфункция митохондрий печени является клю-
чевым фактором изменения процессов окисления 
жиров, выработки активных форм кислорода, акти-
вации окислительного стресса и прогрессирования 
НАЖБП. Sun и соавт. (2018) показали, что бутират 
повышает экспрессию в печени рецептора, активи-
руемого пролифератором пероксисом (PPAR), важ-
ного регулятора окисления жирных кислот в мито-
хондриях, тем самым активируя окисление жирных 
кислот и подавляя воспаление в печени при НАЖБП. 
Бутират способен подавлять высвобождение меди-
аторов воспаления в печени; это способствует под-
держанию гомеостаза печени путем снижения мно-
гих провоспалительных (MCP-1, TNF- , IL-1, IL-2, IL-6, 
IFN-) и увеличения противовоспалительных факто-
ров (IL-4, IL-10), что может происходить за счет им-
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мунорегуляции посредством ингибирования фер-
ментов ацетилирования гистонов или пути GPCR, 
как показано на модели мышей со стеатогепатитом. 
Посредством активации GPCR (ГПП-1R) ГПП-1 ока-
зывает свое влияние на липидный обмен, защищая 
гепатоциты от стеатоза. Диета с высоким содержа-
нием жира и липотоксичность, типичные для ожире-
ния, индуцируют потерю печенью чувствительности 
к ГПП-1. Бутират обладает способностью усиливать 
экспрессию ГПП-1R в печени, улучшает печеночную 
чувствительность к ГПП-1 со снижением синтеза 
жирных кислот и предотвращает прогрессирование 
НАЖБП (рис. 9).

Рисунок 9.
Масляная кислота улучшает чувствительность гепатоцитов 
к ГПП-1 и предотвращает прогрессирование НАЖБП (Zhou D. 
et al., 2017)
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У мышей с НАСГ индуцированным дефицитом ме-
тионина-холина, получавших бутират натрия в тече-
ние 6 недель, отмечено существенное снижение по-
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вреждения гепатоцитов, прогрессирования фиброза 
печени, провоспалительных цитокинов, улучшение 
функции кишечного барьера. Кроме того, в недав-
нем исследовании Gart E. (2021) было показано, что 
бутират защищал от НАСГ, индуцированного высоко-
жировой диетой, и развития фиброза печени путем 
прямого ингибирования синтеза коллагена в звезд-
чатых клетках печени, подавляя ключевые регулято-
ры фиброза.

Механизмы действия масляной кислоты при 
НАЖБП и НАСГ представлены суммарно на рис. 10.

Рисунок 10.
Механизмы действия масляной кислоты при НАЖБП и НАСГ
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 Масляная кислота и сахарный диабет
Ожирение является одним из ведущих факторов ри-

ска развития СД2. Эпидемия сахарного диабета, кото-
рая является девятой по значимости причиной смерт-
ности, представляет серьезную глобальную угрозу 
системы здравоохранения. В настоящее время пример-
но 1 из 10 взрослых людей во всем мире страдает СД2. 

КМ играет ключевую роль в развитии ожирения 
и диабета. Нормальная кишечная микрофлора спо-
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собствует поддержанию оптимальной продукции 
кишечных гормонов инкретинового ряда, в первую 
очередь глюкозозависимого инсулинотропного по-
липептида (ГИП) и ГПП-1, которая происходит в ответ 
на прием пищи. Нарушения КМ при СД2 и ожирении 
приводят к снижению секреции кишечных инкрети-
нов и развитию резистентности к рецепторам ГПП-1 
и 2, что во многом обусловливает последующее на-
рушение передачи сигнала через блуждающий нерв, 
инсулинового ответа и способствует развитию дисг-
ликемии.

Изменения в микробиоте кишечника наблюда-
ются уже у людей с преддиабетом. У пациентов от-
мечается снижение основных продуцентов бутирата 
в кишечнике (например, Clostridiales и Akkermansia 
muciniphila), это позволяет предположить, что исто-
щение этого типа бактерий может предшествовать 
диабету (у предрасположенных лиц) и связан с на-
рушением кишечной проницаемости, транслокаци-
ей бактериальных ЛПС, системным воспалением и, 
как следствие, развитием инсулинорезистентности 
(рис. 11). 

В настоящее время отмечается глубокий научный 
интерес к изучению роли масляной кислоты при СД, 
что выражается в пятикратном росте научных работ 
(рис. 12).

В экспериментальных работах было показано, 
что бутират может улучшать нарушенный гомеос-
таз глюкозы и резистентность к инсулину, которые 
непосредственно связаны с развитием СД путем 
нескольких механизмов. Так, масляная кислота ак-
тивирует протеинкиназу В (PKB/Akt) и увеличивает 
экспрессию переносчика глюкозы GLUT4 из цито-
золя в плазматическую мембрану, а следовательно, 
стимулирует и трансмембранный перенос глюко-
зы в мышечные и жировые клетки. Также бутират 
может уменьшать дисфункции бета-клеток под-
желудочной железы, что оказывает благотворное 
влияние на гомеостаз глюкозы и подавляет раз-
витие диабета. Бутират может улучшать развитие, 
пролиферацию и функционирование бета-клеток 
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поджелудочной железы за счет ингибирования ги-
стондеацетилазы HDAC, защищать бета-клетки под-
желудочной железы от повреждения воспалитель-
ными цитокинами. Повышенный окислительный 
стресс является одним из важных факторов, который 
может привести к развитию резистентности к инсу-
лину и способствовать развитию СД2. Исследование 
Sun B. (2019) показало, что бутират стимулировал 
транскрипцию антиоксидантных ферментов по-
средством активации ядерного фактора E2, таким 
образом способствуя уменьшению окислительного 
стресса и резистентности к инсулину. Также бутират 
непосредственно индуцирует глюконеогенез в ки-
шечнике посредством усиления регуляции ключевых 
ферментов G6PC и PCK1 с помощью цАМФ-зависи-

Рисунок 11.
Взаимосвязь изменений микробиоты и кишечного барь-
ера у здоровых лиц и пациентов с сахарным диабетом 2-го 
типа (Stachowska E., 2021)
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мого механизма, который может активировать ядра 
гипоталамуса для снижения выработки глюкозы пе-
ченью и регулирования чувствительности к инсулину 
и гомеостаза глюкозы. Бутират способен стимули-
ровать высвобождение ГПП-1 из L-клеток кишечни-
ка, как было показано на культурах клеток, так и на 
животных моделях. ГПП-1 обладает способностью 
уменьшать апоптоз, индуцировать неогенез и ре-
генерацию клеток поджелудочной железы, а также 
индуцировать синтез и секрецию инсулина. ГПП-1 
активирует ГПП-1 рецептор GPCR в клетках, что при-
водит к выработке цАМФ и в свою очередь приводит
к увеличению стимулируемой глюкозой секреции 
инсулина. Эти данные подтвердились в рандоми-
зированном двойном слепом клиническом пла-
цебо-контролируемом исследовании на взрослых 
с СД2, в котором было показано значительное уве-
личение постпрандиальной концентрации ГПП-1 
после приема бутирата и наблюдалась тенденция 
к снижению показателей оценки инсулинорези-
стентности (HOMA-индекс). Интересные результа-
ты были получены в другом исследовании, которое 

Рисунок 12.
Динамика количества научных работ по изучению роли 
масляной кислоты при сахарном диабете в текстовой
библиографической базе данных PubMed/MEDLINE (2000-
2022 гг.)
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показало, что пероральный прием 4 г/сут бутирата 
натрия в течение 4 недель благотворно влиял на ме-
таболизм глюкозы у худощавых испытуемых, у кото-
рых наблюдалось улучшение как периферической, 
так и печеночной чувствительности к инсулину. 

Недавние исследования показали протектив-
ный эффект бутирата в отношении эндотелия 
почечных клубочков при диабетической неф-
ропатии. Предполагаемый механизм заключается 
в подавлении бутиратом пироптоза эндотелиальных 
клеток почечных клубочков, вызванный гиперглике-
мией (рис. 13).

Рисунок 13.
Масляная кислота снижает повреждение эндотелия почеч-
ных клубочков при диабетической нефропатии (Gu J., 2019)
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Пироптоз является запрограммированной гибе-
лью клетки (разновидность апоптоза), в основе кото-
рого лежит образование инфламмасомы и избыточ-
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ная продукция провоспалительного цитокина ИЛ-1. 
Бутират блокирует индукцию каспазы-1, тем самым 
ингибируя высвобождение ИЛ-1 и образование ли-
зосом, предотвращая повреждение клетки. При са-
харном диабете системное низкоактивное воспале-
ние индуцирует патологический пироптоз клеток. 
В клиническом исследовании с участием пациентов 
с СД2 типа пероральный прием комбинации масля-
ной кислоты и инулина подавлял индуцированный 
воспалением пироптоз клеток в сравнении с пла-
цебо. Также было показано, что бутират ослабляет 
вакуолярную дегенерацию почечных канальцев, 
вызванную гипергликемией. Механизм связан с по-
давлением бутиратом сверхэкспрессии IL-1, TNF- 
и NLRP3 в моноцитах и снижением воспаления в по-
чечной ткани. Результаты данных исследований 
показали, что бутират потенциально может быть 
использован для профилактики и адъювантного ле-
чения диабетического поражения почек.

Хронические циркуляторные расстройства на 
фоне СД2 и ожирения ассоциированы с ишемиче-
ским поражением толстой кишки. По данным проф. 
Мкртумяна А.М. и Звенигородской Л.А., микрои-
шемический колит встречается у 54% пациентов 
с сахарным диабетом. К сожалению, у больных СД2 
эти изменения в большинстве случаев остаются неза-
меченными, не проводится своевременная диагно-
стика и лечение этого заболевания. При этом микро-
ишемия слизистой толстой кишки также вносит свой 
вклад в прогрессирование метаболических наруше-
ний, вследствие нарушения выработки инкретинов. 
Как указывалось выше, масляная кислота является 
основным источником энергии для эпителия толстой 
кишки, оказывая анаболическое, противоишемиче-
ское действие. В пилотном исследовании пожилые 
пациенты с ишемическим колитом принимали ком-
бинацию масляной кислоты и инулина (Закофальк) 
3 таблетки в сутки в течение 4-12 недель в составе 
комплексной терапии, включавшей гипотензивные, 
сахароснижающие, антиаритмические препараты 
и статины. На фоне терапии все больные отметили 
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снижение выраженности болевого абдоминального 
синдрома, вздутия живота, снижение тенезм, умень-
шение примеси слизи и крови в стуле, нормализа-
цию стула, по данным колоноскопии – улучшение 
эндоскопической картины.

Учитывая вышеизложенное, разработка подхо-
дов к терапии на основе масляной кислоты являет-
ся перспективным направлением у пациентов с СД2 
и преддиабетом.

Масляная кислота и колоректальный рак 
у пациентов с ожирением

Согласно данным метаанализа 2021 года, метабо-
лический синдром является фактором риска разви-
тия КРР с относительным риском 1,28 (95% ДИ: 1,16-
1,39) у мужчин и 1,21 (95% ДИ: 1,13-1,30) женщин. 
При этом ожирение (СРС 1,11; 95% ДИ: 1,06-1,16) 
и дисгликемия (СРС 1,14; 95% ДИ: 1,11-1,17), как от-
дельные компоненты метаболического синдрома, 
являются значительными факторами риска заболе-
ваемости КРР независимо от пола.

 Недавние исследования демонстрируют низкий 
уровень микробов бутират-продуцентов у больных 
с КРР и предраковыми заболеваниями толстой киш-
ки. При этом показано, что бутират превосходит аце-
тат и пропионат в ингибировании роста опухолевых 
клеток. Влияние бутирата на патогенез опухолевого 
роста в толстой кишке хорошо изучено. Большинство 
противоопухолевых свойств масляной кислоты было 
выявлено in vitro в культурах злокачественных кле-
ток. В этих моделях введение масляной кислоты при-
водило к ингибированию процессов пролиферации, 
индукции апоптоза или дифференциации опухоле-
вых клеток. Влияние масляной кислоты на атипичные 
клетки отличается от его воздействия на неизменен-
ные колоноциты. Было показано, что масляная кис-
лота не только стимулирует процессы физиологиче-
ской пролиферации в базальных криптах толстого 
кишечника, но и уменьшает количество и размер 
аберрантных участков в криптах (одного из наиболее 
ранних диагностических признаков неопластическо-
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го поражения толстого кишечника). Такие противо-
положные свойства масляной кислоты получили на-
звание «парадокс масляной кислоты» (Lupton, 2004). 
Несколько исследований (Donohoe, 2014; Sebastian & 
Mostoslavsky, 2014) на гнотобионтных (стерильных) 
мышах убедительно продемонстрировали антикан-
церогенное действие масляной кислоты и протектив-
ный эффект диеты с высоким содержанием пищевых 
волокон, являющихся предшественником бутирата.

 Бутират обладает плейотропным механизмом 
действия, предотвращая опухолевый рост колоноци-
тов, в первую очередь вследствие усиления апоптоза 
раковых клеток, снижения воспаления и ремодели-
рования слизистого кишечного барьера (рис. 14).

Рисунок 14.
Антиканцерогенные эффекты масляной кислоты (Sabit H., 
2019)
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Диета, обогащенная пищевыми волокнами, яв-
ляющимися субстратом для образования бутирата, 
обладает протективными свойствами в отношении 
колоректального канцерогенеза. Таким образом, 
противоопухолевая активность масляной кислоты 
представляет собой особенный интерес, так как она 
относится к эндогенным веществам, физиологиче-
ски синтезируемым полезными БПБ толстой кишки.

Масляная кислота и нейропсихические на-
рушения при ожирении

Ожирение связано с повышенным риском нейро-
психических расстройств, включая расстройства 
настроения, шизофрению, серьезные нейрокогни-
тивные нарушения, а также нейродегенеративные 
заболевания. 

Было показано, что применение бутирата восста-
навливало вызванное высокожировой диетой наруше-
ние пространственной памяти, функции мозга и умень-
шало нейровоспаление в таламусе, коре головного 
мозга и гиппокампе. Бутират также может препятство-
вать развитию социального дефицита (недостаточ-
ности) и тревожного поведения, регулируя гомеостаз 
микроглии и снижая плотность дендритных корешков 
в двусторонней медиальной префронтальной коре, 
что было продемонстрировано на экспериментальных 
моделях животных с ожирением. Также бутират может 
выступать в качестве нейропротектора при нейроде-
генеративных расстройствах, подавляя нейротоксич-
ность и гибель клеток. Наконец, бутират усиливал регу-
ляцию рецепторов-активаторов пероксисом, которые 
играют важную роль в эффектах нейропротекции, что 
было показано на моделях с ожирением, индуциро-
ванным диетой с высоким содержанием жиров.

Клиническое применение масляной кислоты 
и инулина при ожирении и сахарном диабете

 
Эффекты масляной кислоты в отношении ожи-

рения и ассоциированных с ним заболеваний, ре-
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ализуется через физиологическое восстановление 
кишечной проницаемости, увеличение секреции 
кишечных инкретинов, снижение системного воспа-
ления, повышение чувства насыщения и снижение 
аппетита, повышения чувствительности печени к ин-
сулину и снижению стеатоза, снижению инсулиноре-
зистентности и др. (рис. 15).

Рисунок 15.
Прямые (отмечено сплошной черной линией) и опосредо-
ванные (отмечено пунктирной черной линией) эффекты 
масляной кислоты на регуляцию метаболизма и возмож-
ные мишени при ожирении (Coppola S., 2021)
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Восполнение дефицита бутирата в толстой кишке 
как в составе диеты, так и в комплексной терапии 
ожирения, преддиабета и СД2, НАЖБП может повы-
шать эффективность стандартных схем лечения. 

Как можно восполнить дефицит масляной кис-
лоты в кишечнике? Как мы уже отметили выше, в фи-
зиологических условиях бутират образуется за счет 
ферментации компонентов пищи, преимущественно 
в дневное время и ритмично. Физиологическое потре-
бление бутирата имеет определенную динамику в те-
чение суток и выше – в дневное время. Эффекты бу-
тирата зависят от локальной чувствительности к нему 
рецепторов и активности его потребления. Важно за-
метить, что в условиях болезни потребность организ-
ма в бутирате выше обычной, физиологической.

Первый этап лечения ожирения включает диету, 
физические нагрузки и модификацию поведенче-
ских реакций. Это является базовым основанием для 
всех последующих этапов терапии. Практически все 
современные диеты, назначаемые при ожирении, 
рекомендуют прием большого количества пищевых 
волокон (20-30 г в сутки). По сути, пищевые волокна 
являются субстратом для КМ для выработки бути-
рата. Однако важно отметить, что продукты, име-
ющие высокое содержание пищевых волокон, все 
равно содержат дополнительные калории за счет 
других компонентов, что требует углубленного уче-
та калорийности рациона при составлении плана 
диетотерапии. Кроме того, растительная клетчатка, 
особенно содержащая грубые пищевые волокна, мо-
жет вызывать вздутие, боль и дискомфорт в животе. 
В этой связи целесообразно применение псиллиума 
(Мукофальк) как оптимального волокно-пищевого 
модификатора в программах снижения веса, т.к. этот 
препарат обладает минимальной калорийностью 
(0,1 ккал/100 г) и на 100% состоит из мягких пищевых 
волокон. Важно отметить, что псиллиум характери-
зуется высокой способностью связывать воду. Так, 
1 грамм псиллиума связывает 40 мл в воды, а 1 паке-
тик Мукофалька связывает 150-200 мл воды. Псилли-
ум содержит 3 фракции пищевых волокон, быстро-
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ферментируемая кишечными бактериями фракция, 
как раз является субстратом для образования КЦЖК, 
в том числе бутирата. При приеме псиллиума перед 
основными приемами пищи он увеличивает время 
пребывания пищи в желудке, объем пищи и тем са-
мым снижает калорийность питания, необходимого 
для поддержания пищевого комфорта. Другой меха-
низм действия псиллиума при ожирении – адсорбция 
части жиров и холестерина из пищи. Важно отме-
тить, что Мукофальк является лекарственным пре-
паратом, и сырье псиллиума, которое используется 
для его производства, проходит именно фармацев-
тический контроль качества. Часто сырье, использу-
емое в производстве биологически активных доба-
вок, содержащих псиллиум, не отвечает стандартам 
качества фармацевтической продукции и не может 
быть использовано для изготовления Мукофалька. 
Статус лекарственного препарата гарантирует, что 
в составе Мукофалька используется качественное 
сырье псиллиума, отвечающее строгим требованиям 
фармацевтического контроля качества Евросоюза. 
Это особенно важно, поскольку псиллиум является 
растительным сырьем, которое необходимо кон-
тролировать в плане зараженности вредителями, 
микробиологической чистоты, содержания тяжелых 
металлов и радионуклидов.

Другим подходом к увеличению бутирата в ки-
шечнике может служить применение пробиотиков, 
содержащих штаммы бактерий, продуцируюших 
масляную кислоту, например Clostridium butyricum, 
однако в России они не зарегистрированы. Приме-
нение же пробиотических препаратов, содержащих 
штаммы бактерий Lactobacilli и Bifi dobacteria, бес-
смысленно и нецелесообразно, поскольку эти пред-
ставители КМ не продуцируют бутират.

Наиболее оптимальной стратегией восполнения 
дефицита бутирата в кишечнике, по мнению боль-
шинства зарубежных и отечественных специалистов, 
является применение пищевых добавок или пре-
паратов, содержащих готовую масляную кислоту, 
в стандартной дозе. 
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Масляная кислота при употреблении внутрь бы-
стро разлагается и всасывается в желудке. Местное 
применение препарата в форме клизм также огра-
ничено невозможностью доставить вещество в бо-
лее проксимальные отделы толстой кишки, а также 
специфическим неприятным запахом.

В настоящее время в странах ЕС и США произво-
дится большое количество биологически активных 
добавок, содержащих бутират. Однако они не име-
ют специальной кишечнорастворимой оболочки, 
капсула растворяется уже в желудке. Это приводит 
к развитию таких побочных эффектов, как тошнота, 
неприятный запах изо рта. Кроме того, клинические 
исследования показывают, что добавки с бутира-
том такого типа мало эффективны, поскольку даже 
в высоких дозах не достигают «зоны потребления», 
а именно толстой кишки.

Наиболее современным с точки зрения доставки 
масляной кислоты и единственным представленным 
на российском рынке препаратом в настоящее время 
является Закофальк. В таблетках Закофалька исполь-
зуется метод доставки масляной кислоты в толстую 
кишку с помощью полимерной мультиматриксной 
системы (NMX). Микрогранулы Закофалька форми-
руются с помощью липофильных и гидрофильных 
вспомогательных веществ, заключенных в оболочку 
с рН-зависимым высвобождением. После распада 
этой оболочки в терминальном отделе подвздошной 
кишки жидкость, содержащаяся в просвете кишки, 
взаимодействует с микрогранулой, приводя к набу-
ханию ядра и образованию вязкой внешней геле-
образной массы. По мере продвижения микрогра-
нулы по толстой кишке эта вязкая масса постепенно 
отделяется от ядра микрогранулы, доставляя масля-
ную кислоту к слизистой оболочке. Липофильные 
компоненты замедляют проникновение воды к ядру 
клетки, тем самым пролонгируя действие препарата. 
Эффективное распределение активных компонен-
тов, заключенных в NMX-оболочку, подтверждает-
ся результатами сцинтиграфии, по данным которой 
радиоактивная метка (152Sm2O3) через 7,5 ч после 
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приема препарата обнаруживалась во всех отделах 
толстой кишки, вплоть до сигмовидной и прямой ки-
шок, где отмечается наибольший дефицит этого ме-
таболита. Кроме того, пролонгированное действие 
лекарственных средств в такой оболочке позволяет 
назначать препарат один или два раза в день, а не 
многократно.

Таблетка Закофалька содержит 250 мг масляной 
кислоты (в виде кальциевой соли), готового есте-
ственного бактериального метаболита, и 250 мг 
инулина, природного пищевого волокна, которое 
создает питательную среду для микрофлоры кишеч-
ника, тем самым стимулируя рост полезных бакте-
рий (пребиотическое действие).

Выбор инулина в комбинацию с масляной кис-
лотой не случаен. В результате метаболизма ину-
лина бактериями кишки образуется эндогенная 
масляная кислота. Кроме того, согласно данным 
метаанализа и систематического обзора 2019 года, 
добавление инулина к сахароснижающим препа-
ратам улучшает углеводный обмен и уменьшает 
инсулино резистентность при СД и особенно у паци-
ентов с ожирением и СД2 типа, но эти данные про-
тиворечивы у пациентов с простым ожирением без 
СД (рис. 16). 

Рисунок 16.
Результаты систематического обзора и метаанализа иссле-
дований по влиянию инулина на инсулинорезистентность 
у пациентов с сахарным диабетом 2-го типа и ожирением 
(Rao M., 2019)
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Метаанализ Wang L. (2019), включивший 33 ран-
домизированных исследования, показал эффек-
тивность приема инулина в контроле гликемии (су-
щественное снижение глюкозы натощак, инсулина, 
гликированного гемоглобина и НОМА-индекса) 
у пациентов с преддиабетом и СД2.

В другом систематическом обзоре исследований 
2021 года, посвященных эффективности различных 
диетических подходов при ожирении, комбинация 
инулина с катехинами зеленого чая показала эффек-
тивность в снижении веса. 

Важно заметить, что при наличии у пациента син-
дрома избыточного бактериального роста (СИБР) 
обычные пребиотики («незащищенный» инулин, 
арабиногалактан, фруктоолигосахариды) начина-
ют активно метаболизироваться микрофлорой уже 
в тонкой кишке, что вызывает или усиливает газо-
образование и усугубляет симптомы СИБР. В Зако-
фальке инулин благодаря системе доставки метабо-
лизируется строго в толстой кишке, что позволяет 
применять его с лечебной целью у пациентов с нали-
чием СИБР (рис. 17).

Рисунок 17.
Преимущества Закофалька по сравнению с пребиотиками, 
содержащими быстрорастворимые пищевые волокна при 
наличии СИБР (Топчий Т.Б., Ардатская М.Д., Буторова Л.И., 
2021)
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образуется бутират, доза которого не контролируется 
и зависит от вариации микрофлоры, Закофальк имеет 
стандартизованную дозу бутирата и инулина, что обе-
спечивает предсказуемость эффекта. Прием Закофаль-
ка приводит к существенному росту собственной бу-
тират-продуцирующей микробиоты (Faecalibacterium 
prausnitzii) и подавлению роста условно-патогенной 
флоры с провоспалительной активностью.

Недавние клинические исследования продемон-
стрировали, что наиболее эффективной в лечении 
пациентов с ожирением и СД2 является комбинация 
бутирата и инулина, по сравнению с просто инулином 
и плацебо. Такая комбинация действующих веществ 
как раз и реализуется в Закофальке. Данные исследо-
вания были проведены сотрудниками Иранского Наци-
онального института питания. В двойное слепое рандо-
мизированное плацебо-контролируемое исследование 
были включены 60 пациентов с СД2 с индексом массы 
тела 27-35 кг/м2, получавших сахароснижающие перо-
ральные препараты и дополнительно: 1-я группа – бути-
рат 600 мг + плацебо, 2-я группа – инулин + плацебо, 3-я 
группа – бутират + инулин, 4-я группа – плацебо. Курс 
лечения составил 45 дней. Наилучшие результаты по 
сравнению с плацебо в отношении изменений гликеми-
ческого профиля были получены в группе пациентов, 
получавших комбинацию бутирата и инулина: отмече-
но достоверное снижение уровня глюкозы натощак; су-
щественное повышение уровня сывороточного ГПП-1,
а также тенденция к снижению НОМА-индекса (рис. 18).

Также только комбинация «бутират + инулин» 
была эффективна в отношении показателей абдоми-
нально-висцерального ожирения: получено досто-
верное уменьшение окружности талии; достоверное 
уменьшение соотношения талии и бедер (рис. 19). 
Полученные данные подтвердили влияние масляной 
кислоты на повышение расхода энергии и увеличе-
ние мобилизации жира у пациентов с ожирением.

Также по сравнению с плацебо, в группах бутират, 
инулин или их комбинация получено достоверное 
значительное снижение диастолического давления 
у пациентов с сопутствующей артериальной гипер-
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тензией (p<0,05). Исследователи отметили, что пози-
тивная роль бутирата в улучшении гликемического 
статуса и показателей абдоминально-висцерального 
ожирения связана с несколькими возможными ме-
ханизмами:

–  бутират стимулирует выработку L-клетками ки-
шечного эпителия ГПП-1, регулирующего секре-
цию инсулина, снижающего выработку глюкаго-
на и повышающего чувство насыщения;

Рисунок 18.
Влияние комбинации бутират + инулин на показатели угле-
водного обмена у пациентов с ожирением и сахарным диа-
бетом 2-го типа (Roshanravan N., 2017)
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Рисунок 19.
Влияние комбинации бутират + инулин на антропометри-
ческие данные (показатели абдоминально-висцерального 
ожирения) у пациентов с ожирением и сахарным диабетом 
2-го типа (Roshanravan N., 2017)
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–  повышение концентрации бутирата в кишеч-
нике приводит к активации синтеза и других 
анорексигенных гормонов (ГИП, PYY), непо-
средственно увеличивающих чувство сытости, 
воздействуя на центр аппетита в гипоталамусе;

–  бутират физиологически ремоделирует нарушен-
ную проницаемость в кишечнике, что препят-
ствует проникновению ЛПС кишечных бактерий 
во внекишечное пространство, снижению си-
стемного воспаления и инсулинорезистентности.

Эффективность Закофалька у пациентов с СД2 
и ожирением продемонстрирована в российском 
пилотном исследовании, проведенном в МКНЦ 
им. А.С. Логинова. Включение в комплексную тера-
пию Закофалька по 1 таблетке 3 раза в день через 
4 недели приводило к достоверному снижению глю-
козы в крови и отмечалась тенденция к снижению гли-
кированного гемоглобина (рис. 20). Кроме того, при 
гистологическом исследовании слизистой толстой 
кишки обнаружены признаки микроишемического 
колита, ассоциированного с дефицитом бутирата.

Рисунок 20.
Влияние Закофалька на показатели углеводного обмена 
у пациентов с сахарным диабетом 2-го типа (Звенигород-
ская Л.А., 2020)
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Не менее интересные результаты получены в ис-
следовании по применению масляной кислоты 
(бутирата) у пациентов с ожирением, проведен-
ном в клинике Университета г. Неаполь (Италия) 
и опубликованном в декабре 2022 г. В рандомизи-
рованном плацебо-контролируемом исследовании 
приняли участие дети от 5 до 17 лет с ожирением, 
которые получали стандартную терапию, согласно 
рекомендациям Итальянского общества нутрицио-
логов (средиземноморская диета и 60 мин. аэроб-
ные нагрузки ежедневно), и бутират натрия в капс. 
с кишечнорастворимой оболочкой 800 мг/сут макс. 
или плацебо в течение 6 месяцев. Первичная оцен-
ка терапии проводилась по изменению индекса 
массы тела (ИМТ) (>0,25 SDS, ВОЗ). Через 6 месяцев 
у пациентов, получавших бутират, наблюдалась бо-
лее высокая скорость снижения ИМТ>0,25 SDS (96% 
vs. 56% плацебо), а увеличение абсолютной пользы 
составило 40% (р<0,01) (рис. 21).

Рисунок 21.
Снижение индекса массы тела (ИМТ) на фоне приема бути-
рата или плацебо в течение 6 месяцев у пациентов с ожире-
нием (Coppola S., 2022)

Месяцы

Плацебо
Бутират

И
М

Т 
(S

D
S)

3,2

3,0

2,8

2,6

2,4
0 1 2 3 4 5 6

40%

Также в группе пациентов, получавших бути-
рат, отмечено достоверное, в сравнении с плаце-
бо, уменьшение окружности талии −5,07 см (95% 
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ДИ: от −7,68 до −2,46 см; р<0,001), снижение уров-
ня инсулина −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 сни-
жение уровня грелина −47,89 μg/mL (95% ДИ: от 
−91,8 до −3,98 μg/mL; р<0,001) и снижение пока-
зателей факторов системного воспаления – экс-
прессии микро-РНК – 2,17 (р<0,001) и  ИЛ-6 −5,41 
pg/mL (р<0,001). По данным метагеномного секве-
нирования КМ у пациентов с ожирением на фоне 
приема бутирата было отмечено: обилие важ-
нейших продуцентов бутирата Faecalibacterium 
prausnitzii и Roseburia faecis, которое ассоцииро-
валось со снижением HOMA-индекса и связано со 
снижением уровня инсулина; увеличение общего 
разнообразия позитивной микробиоты; умень-
шение количества генов биосинтеза аминокислот 
с разветвленной цепью, связанных с патогенезом 
метаболических нарушений при ожирении и СД2. 
Данное исследование клинически подтвердило 
полученные ранее в экспериментальных рабо-
тах механизмы действия масляной кислоты при 
ожирении: липолитическое действие, снижение 
аппетита (подтверждается снижением уровня 
грелина – гормона «голода», который увеличива-
ет количество принимаемой пищи и массу жира, 
действуя на уровне гипоталамуса), восстановле-
ние кишечной проницаемости и противовоспа-
лительное действие. Данные механизмы бутирата 
клинически реализуются в снижении ИМТ, умень-
шении окружности талии (абдоминального ожи-
рения), коррекции инсулинорезистентности.

Масляная кислота и инулин могут применяться 
в комбинации с метформином. Метформин остает-
ся базовым препаратом для пероральной терапии 
СД2. При этом, по данным исследований, 88% паци-
ентов отмечают плохую переносимость метформи-
на, связанную с развитием гастроинтестинальных 
симптомов (табл. 2), а около 5% пациентов прекра-
щают прием метформина из-за плохой переноси-
мости. 
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Развитие побочных эффектов метформина свя-
зывают с повышением активности лактобактерий 
в кишечнике, метаболизирующих глюкозу в лактат, 
и накоплением молочной кислоты в просвете киш-
ки, что приводит к брожению и нарушению пищева-
рения (рис. 22).

Таблица 2.
Частота побочных эффектов со стороны ЖКТ при приеме 
метформина (Florez H., 2010)

Симптомы Частота в %

Диарея 62%

Изжога 52%

Тошнота 47%

Боль в животе 36%

Вздутие 35%

Рвота 21%

Рисунок 22.
Возможный механизм развития побочных эффектов со 
стороны ЖКТ на фоне приема метформина (Florez H., 2010)
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Ингибирование
глицерофосфат-
дегидрогеназы

Накопление лактата в просвете толстой кишки – брожение

Рост бактерий, утилизирующих
глюкозу (Lactobacillus species,

Streptococcus bovis,
Bifidobacterium species)

Замедление
всасывания глюкозы

в тонкой кишке

Одним из эффективных подходов к повышению 
переносимости и снижению побочных эффектов яв-
ляется «перепрофилирование» микрофлоры на про-
изводство бутирата, стимулируя рост бутират-про-
дуцентов и/или увеличивая его концентрацию 
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в просвете толстой кишки. В рандомизированном 
плацебо-контролируемом исследовании у пациен-
тов с СД2, имевших побочные гастроинтестинальные 
эффекты на фоне приема метформина, добавление 
комбинации 3 пребиотиков с преимущественным 
содержанием инулина, стимулирующих образова-
ние бутирата микробиотой (бутират-синтетайзеры), 
способствовало не только улучшению переносимо-
сти метформина, но и приводило к достоверному 
снижению глюкозы в крови натощак в сравнении 
с плацебо, тем самым повышая эффективность тера-
пии СД2 (рис. 23).

Рисунок 23.
Эффективность терапии сахарного диабета 2-го типа при 
применении комбинации метформина с бутират-синтетай-
зерами (Burton J.H., 2015)
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Рекомендации по применению масляной 
кислоты и инулина у пациентов с ожирением 
и ассоциированными с ним заболеваниями

Цели лечения ожирения (Мациевский Н.А., 2020):
–  Снижение массы тела на 5-15% в течение 6 ме-

сяцев (большую (20% и более) потерю веса мож-
но рассмотреть для людей с большой степенью 
ожирения (ИМТ ≥35-37 кг/м2));

–  Предотвращение обратного набора массы тела 
(«снизить вес легче, чем его удержать»);

–  Нормализация или улучшение общего состо-
яния, показателей метаболизма (гликемии, 
липидного спектра и др.), артериального дав-
ления. Целевые значения показателей метабо-
лизма: АД ≤130/85 мм. рт. ст., гликемия натощак 
≤5,6 ммоль/л, триглицериды ≤1,7 ммоль/л, ХС 
ЛПВП >1,03 ммоль/л у мужчин и >1,29 ммоль/л 
у женщин, общий холестерин ≤5,2 ммоль/л.

Восполнение дефицита масляной кислоты и ину-
лина (как пищевого волокна) в составе рацио-
нальной диеты в комплексной терапии ожирения, 
НАЖБП, преддиабета и СД2 может являться стра-
тегией, повышающей эффективность стандартных 
схем лечения и позволяющей достигать вышеуказан-
ных целей.

Закофальк NMX применяется у взрослых по 
2-4 таблетки в день до еды. Таблетки рекомендует-
ся принимать не разжевывая. Длительность приема 
составляет не менее 30 дней. В зависимости от исход-
ного уровня дефицита масляной кислоты и инулина 
возможно уменьшение количества принимаемых та-
блеток до 1-2 в день. Кроме того, пролонгированное 
действие препарата позволяет принимать всю дозу 
Закофалька 1-2 раза в сутки, а не многократно, что 
повышает приверженность пациентов к лечению.

Возможности применения комбинации масляной 
кислоты и инулина (Закофальк) в комплексной тера-
пии ожирения и ассоциированных с ним заболева-
ний представлены в таблице 3.
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Таблица 3.
Применение комбинации масляной кислоты и инулина
(Закофальк) в комплексной терапии ожирения и ассоции-
рованных с ним заболеваний

Пациенты Механизм
действия 

Терапевтиче-
ские эффекты

Дозы и длитель-
ность курса

Ожирение  липолиза;
 аппетита/ 

чувства сытости;
восстановление 

нормальной
кишечной

проницаемости;
воспаления;

инсулинорези-
стентности

веса (ИМТ); 
улучшение 

показателей 
абдоминально- 
висцерального 

ожирения;
улучшение 

гликемического 
профиля.

Потенциально: 
поддержание 

сниженной массы 
тела

В составе
комплексной 

терапии
1 таблетка

2-4 раза в день
не менее
6 месяцев

Преддиа-
бет, сахар-
ный диабет 
2-го типа

 чувствительно-
сти перифериче-

ских тканей
и печени

к инсулину;
 выработки
инкретинов

(ГПП-1, 2, PYY);
восстановление 

нормальной
кишечной

проницаемости;
воспаления

Нормализация 
или улучшение 

гликемии,
глюкоза натощак 
и постпрандиаль-

ная, HbA1c);
коррекция инсули-
норезистентности 

(НОМА-индекс).
Потенциально:

протекция 
диабетической 

нефропатии
и микроишемиче-

ского колита

В составе
комплексной 

терапии
1 таблетка

3-4 раза в день
2 месяца, затем

2 та6летки –
длительно

Побочные 
эффекты 
при приеме 
метфор-
мина

«Перепрофилиро-
вание»

микробиоты
с образования 

лактата на
бутират;

антидиарейное 
действие;
снижение

висцеральной 
гиперчувствитель-
ности кишечника

Нормализация 
стула;

контроль
тошноты, вздутия, 

боли в животе;
нормализация 
или улучшение 

гликемии

В составе
комплексной те-
рапии 1 таблетка

3-4 раза в день
2 месяца, затем

2 та6летки –
длительно

HbA1c - гликированный гемоглобин
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Тестовые задания для самоконтроля

Выберите 1 правильный ответ:
1. КЦЖК синтезируются бактериями:
А. в печени
Б. в почках
В. в толстой кишке
Г. в головном мозге

2.  Факторы, способствующие стимуляции про-
дукции масляной кислоты КМ:

А. прием искусственных подсластителей
Б. курение
В. «западная» диета
Г. прием инулина

3.  Факторы, способствующие подавлению про-
дукции масляной кислоты КМ:

А. антибиотики
Б. средиземноморская диета
В. пищевые волокна
Г. кисломолочные продукты

4.  К фармакологическому действию масляной 
кислоты не относится:

А. антиатрофическое
Б. противоспалительное
В. противорвотное
Г. противодиарейное

5.  Механизмы действия масляной кислоты при 
ожирении:

А. регуляция аппетита
Б. восстановление кишечной проницаемости
В. увеличение расхода энергии митохондриями
Г. все вышеперечисленное
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Выберите несколько правильных ответов:
6.  Применение комбинации бутирата и инули-

на у пациентов с СД2 в дополнение к сахаро-
снижающим препаратам по данным исследо-
вания приводило:

А.  к достоверному снижению глюкозы крови натощак
Б. повышению уровня ГПП-1 в плазме крови
В. снижению ЛПНП и триглицеридов
Г.  к достоверному уменьшению окружности талии 

и уменьшению соотношения талии и бедер
7.  У детей с ожирением применение масляной 

кислоты в дополнение к диете и физической 
нагрузке по данным исследования:

А.  достоверно снижался гликированный гемоглобин
Б. снижался ИМТ
В. уменьшалась окружность талии
Г. повышался уровень инсулина
8.  Добавление бутират-синтетайзера к метфор-

мину позволяет:
А. снизить дозу метформина
Б. повысить переносимость метформина
В.  уменьшить продолжительность приема метформина
Г. снизить уровень глюкозы крови натощак
9. Целями лечения ожирения являются:
А. снижение массы тела
Б. предотвращение обратного набора массы тела
В. нормализация или улучшение гликемии
Г. профилактика остеопороза
10.  Целесообразность применения псиллиума 

как оптимального пищевого модификато-
ра в программах снижения веса:

А. минимальная калорийность
Б. адсорбция жиров и холестерина
В. субстрат для синтеза бутирата КМ
Г. замедление эвакуации пищи из желудка

ОТВЕТЫ: 1.В; 2. Г; 3. А; 4. В; 5. Г; 6. А, Б, Г; 7. Б, В; 
8. Б, Г; 9. А,Б,В; 10. А, Б, В, Г.
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