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Говоря о медицинской науке, нель-
зя не упомянуть об одном из приори-
тетных научных направлений – ​дието-
логии, без которой невозможно пол-
ноценное здоровье человека. Сегодня 
мы представляем вашему вниманию 
очередной выпуск серии «Диетология 
и нутрициология», в котором мы со-
брали самые интересные научные 
материалы не только для професси-
оналов-диетологов, но и представите-
лей самых разных профессий, так или 
иначе сталкивающихся с вопросами 
питания. Выпуск этого журнала создан 
прежде всего для того, чтобы дать воз-
можность рассмотреть и проанали-
зировать наиболее интересные идеи, 
инновационные решения. Мы собрали 
оригинальные статьи, обзоры и кли-
нические наблюдения, посвященные 
современным аспектам питания для 
различных групп населения (лиц, за-
нимающихся фитнесом, и профес-
сиональных спортсменов, детского 
населения и пожилых людей и др.), 
организации питания в стационарах.

Отдельно мы публикуем ряд 
статей, посвященных микробиому 
человека и его влиянию на функции 
органов и систем в современных 
условиях человечества. Назначение 
специализированных пищевых про-
дуктов (пребиотиков, пробиотиков, 
постбиотиков,) может приводить 
к изменению видового разнообра-
зия, метаболического профиля 
микробиома кишечника и регуля-
ции обменных процессов человека. 
Динамический характер кишечного 
микробиома, способность изменять-
ся и адаптироваться открывают новые 
перспективные направления диетоте-
рапии многих заболеваний.

Обсуждение этих и многих дру-
гих вопросов теперь планируется 
в каждом номере серии «Диетология 
и нутрициология» журнала «Медицин-
ский алфавит».

Журнал носит мультидисципли-
нарный характер, и мы надеемся, что 
он будет интересен врачам разных 
специальностей.

С уважением, 
Орлова Светлана Владимировна, 
главный научный редактор серии 

«Диетология и нутрициология», 
профессор, зав. кафедрой 

диетологии и клинической 
нутрициологии ФНMO МИ РУДН 

имени Патриса Лумумбы.
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Введение
Существует двенадцать общих черт старения: неста-

бильность генома, истощение теломер, эпигенетические 
изменения, потеря протеостаза, нарушение макроау-
тофагии, нарушение регуляции восприятия питатель-
ных веществ, митохондриальная дисфункция, клеточ-
ное старение, истощение стволовых клеток, изменение 
межклеточной коммуникации, хроническое воспаление 
и дисбиоз [1].

Старение приписывается молекулярным сшивкам [2], 
повреждениям, вызванным свободными радикалами [3], из-
менениям иммунологических функций [4], укорочению те-
ломер [5] и наличию генов старения в ДНК [6]. Существует 
множество широко распространенных теорий о том, почему 
происходит старение. В целом ‒ это запрограммированное 
развитие [7], хотя многие с этим не согласны, и дебаты 
продолжаются до сих пор. Шесть широко используемых 
теорий старения включают теорию свободных радикалов, 

Роль природных антиоксидантов и ингибиторов 
ферментов в профилактике старения кожи
С. В. Орлова1,2, Е. В. Прокопенко4, Е. А. Никитина1,2,5, Т. Т. Батышева1,2, Н. В. Балашова1,3, 
М. В. Алексеева 2, А. Н. Водолазкая

1 ФГАОУ ВО «Российский университет дружбы народов имени Патриса Лумумбы» (РУДН), Москва, 
Россия

2 ГБУЗ «Научно-практический центр детской психоневрологии Департамента здравоохранения 
г. Москвы», Россия

3 ГБУЗ МО «Московский областной научно-исследовательский клинический институт имени 
М. Ф. Владимирского», Москва, Россия

4 ООО «ИНВИТРО», Москва, Россия
5 ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической 
медицины» Минздрава России, Москва, Россия

РЕЗЮМЕ
Старение – это прогрессирующее дегенеративное состояние, сопровождающееся нарастающей потерей физиологической целостности 
и функции. Старение является неизбежным процессом, который, в частности, включает в себя дисбаланс между антиоксидантной защитой 
и активными формами кислорода, изменениями в обновлении белков и митохондрий, истощением теломер, клеточным старением, 
эпигенетическими изменениями и истощением стволовых клеток. Эти состояния связаны с легким и умеренным воспалением, которое всегда 
сопровождает процесс старения и возрастные заболевания. Старение кожи – это очень сложное биологическое явление, контролируемое 
многими внутренними и внешними факторами. Природные вещества являются предпочтительными для улучшения здоровья и внешнего вида кожи.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: старение кожи, антиоксиданты, ингибиторы ферментов, воспаление, полиненасыщенные жирные кислоты (ПНЖК), 
L-карнитин, коэнзим Q10 (CoQ10), витамин Е, альфа-липоевая кислота (АЛК), витамин D, магний, цинк.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.
Публикация выполнена при поддержке Программы стратегического академического лидерства РУДН.

The role of natural antioxidants and enzyme inhibitors  
in the prevention of skin aging
S. V. Orlova1,2, E. V. Prokopenko4, E. A. Nikitina1,2,5, T. T. Batysheva1,2, N. V. Balashova1,3,  
M. V. Alekseeva1,2, A. N. Vodolazkaya

1 Peoples’ Friendship University of Russia» named after Patrice Lumumba (RUDN University), Moscow, Russia
2 Scientific and Practical Center for Pediatric Psychoneurology of the Moscow Department of Health, Russia
3 Moscow Regional Research Clinical Institute named after M. F. Vladimirsky, Moscow, Russia
4 “INVITRO” LLC, Moscow, Russia
5 National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine, Moscow, Russia

SUMMARY
Aging is a progressive degenerative condition accompanied by an increasing loss of physiological integrity and function. Aging is an inevitable 
process that includes, among other things, an imbalance between antioxidant defenses and reactive oxygen species, changes in protein and 
mitochondrial turnover, telomere attrition, cellular senescence, epigenetic changes and stem cell depletion. These conditions are associated with 
mild to moderate inflammation, which always accompanies the aging process and age-related diseases. Skin aging is a very complex biological 
phenomenon controlled by many internal and external factors. Natural substances are preferred to improve the health and appearance of the skin.
KEYWORDS: skin aging, antioxidants, enzyme inhibitors, inflammation, polyunsaturated fatty acids (PUFA), L-carnitine, coenzyme Q10 (CoQ10), 
vitamin E, alpha lipoic acid (ALA), vitamin D, magnesium, zinc.

CONFLICT OF INTEREST. The authors declare no conflict of interest.
The publication was supported by the RUDN Strategic Academic Leadership Program.

DOI: 10.33667/2078‑5631‑2024‑16‑8‑12

e-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит №  16 / 2024. Диетология и нутрициология 9

генетическую теорию, теорию апоптоза, иммунную теорию, 
теломерную теорию и митохондриальную теорию.

Для выявления биохимических клеточных дефектов, 
связанных с процессами старения, была предложена «сво-
боднорадикальная теория» старения, которая предполагала, 
что свободные радикалы играют центральную роль в разви-
тии процессов старения [8]. Согласно «Митохондриальной 
теории свободнорадикального старения» («The mitochondrial 
free radical theory of aging», MFRTA), предложенной 
Харманом в 1970-х годах [9], накопление активных форм 
кислорода (АФК), вырабатываемых митохондриями в те-
чение жизни, приводит к окислительному повреждению 
белков, липидов и ДНК. Это, в свою очередь, способствует 
снижению функциональности митохондрий и процессу 
старения. Благодаря своим свойствам молекулы антиокси-
дантов должны сдерживать выработку митохондриальных 
АФК и продлевать продолжительность жизни [10].

Первый удар на себя чаще всего принимают высокоспециа-
лизированные клетки, которые весьма чувствительны к любо-
му минимальному нарушению процессов митохондриального 
синтеза энергии, очень быстро и закономерно приводящих 
к нарушению клеточного метаболизма и энергетического 
обмена. Такими являются прежде всего клетки нервной тка-
ни, половые клетки (сперматозоиды у мужчин и яйцеклетки 
у женщин), а также быстро обновляющиеся клетки крови 
и кожного покрова. Кожа выступает в качестве основного 
визуального сигнала прогрессирования старения, проявляя 
такие признаки, как складки, мелкие линии, обвисание, истон-
чение, недостаток влаги и неравномерная пигментация [11].

Старение кожи – это сложный биологический процесс, 
на который влияет сочетание эндогенных или внутренних 
(генетика, клеточный метаболизм, гормоны и метаболи-
ческие процессы) и экзогенных, или внешних (хрониче-
ское воздействие света, загрязнение окружающей среды, 
ионизирующее излучение, химические вещества, токсины), 
факторов [12]. Эти факторы вместе приводят к кумулятивным 
структурным и физиологическим изменениям и прогрес-
сивным изменениям в каждом слое кожи. Физиологические 
изменения в стареющей коже включают изменения в био-
химии, проницаемости, васкуляризации и терморегуляции, 
реакции на раздражители, иммунной реакции, способности 
к восстановлению и реакции на травмы, нейросенсорного 
восприятия, а также изменения на уровне генома [13].

Помимо усиленного окислительного стресса и хрониче-
ского воспаления также происходит потеря коллагена, эласти-
на и гиалуроновой кислоты. Коллаген, который составляет 
примерно 30 % всех белков организма, снижается со скоро-
стью 1–1,5 % каждый год после 20 лет [14]. Потеря коллагена, 
эластина и гиалуроновой кислоты вызывает значительные 
изменения фенотипа кожи, суставов, хрящей и костей, уни-
кальные для старения. Повышенная активность ферментов 
коллагеназы, матриксных металлопептидаз (ММП) и элас-
тазы ответственна за снижение уровня коллагена и эластина. 
Усиленный окислительный стресс увеличивает активность этих 
ферментов. Снижение активности синтетического фермента 
синтазы гиалуроновой кислоты, вызывающего потерю гиалу-
роновой кислоты, отвечающей за поддержание влаги в коже, 
происходит с возрастом [15]. Общий уровень гиалуроновой 

кислоты (ГК) в дерме кожи с возрастом остается стабиль-
ным; однако эпидермальная ГК заметно снижается [Elsner 
P., Maibach H. I. Cosmeceuticals and Active Cosmetics: Drugs 
versus Cosmetics (2nd edn). Marcel Dekker: New York, 2005].

Заметная потеря фибриллин-позитивных структур, а так-
же снижение содержания коллагена типа VII (Col‑7) могут 
способствовать образованию морщин за счет ослабления 
связи между дермой и эпидермисом внешне стареющей кожи. 
Стареющая кожа, подвергающаяся воздействию солнечных 
лучей, характеризуется солнечным эластозом. Редкое распре-
деление и снижение содержания коллагена в фотостареющей 
коже может быть связано с усилением деградации коллагена 
различными матриксными металлопротеиназами, серино-
выми и другими протеазами независимо от производства 
одного и того же коллагена. В более взрослой коже коллаген 
выглядит неравномерным и дезорганизованным, соотношение 
Col‑3 и Col‑1 увеличивается, в значительной степени из-за 
потери Col‑1. Известно, что общее содержание коллагена 
на единицу площади поверхности кожи снижается пример-
но на 1 % в год [16]. Гликозаминогликаны (ГАГ) являются 
одними из основных компонентов кожного матрикса кожи, 
помогающих связывать воду. В фотостареющей коже ГАГ 
могут быть связаны с аномальным эластотическим матери-
алом и, следовательно, не способны эффективно функцио-
нировать [17]. Следовательно, восстановление нормального 
уровня коллагена, эластина и гиалуроновой кислоты будет 
иметь важное значение для замедления процессов старения.

Дефекты митохондрий связаны с воспалительным фено-
типом, что приводит к дальнейшей дисфункции митохондрий, 
способствуя порочному циклу [18]. Хроническое воспаление 
и истончение эпидермиса можно объяснить дисфункцией 
митохондрий, поскольку активация инфламмасом и гибель 
клеток являются признаками, которые, как известно, сопро-
вождают поврежденные митохондрии [19]. Модулировать 
воспалительные процессы, в том числе в коже, и действовать 
как антиоксиданты, регулируя антиоксидантный сигналь-
ный путь, способны полиненасыщенные жирные кислоты 
(ПНЖК) [20]. Митохондриальные мембраны имеют высокое 
содержание жирной докозагексаеновой кислоты (ДГК, омега‑3 
ПНЖК), и исследования показывают, что ДГК имеет решающее 
значение для синтеза аденозинтрифосфата путем окислитель-
ного фосфорилирования. ДГК снижает митохондриальный 
окислительный стресс и активность цитохром-С-оксидазы, 
одновременно повышая активность марганец-зависимой супе-
роксид-дисмутазы [20]. Комбинированное назначение омега‑6 
ПНЖК (линолевая кислота и гамма-линоленовая кислота) 
с омега‑3 ПНЖК (ЭПК [эйкозапентаеновая кислота] и ДГК) 
может уменьшить воспалительные процессы в коже [20]. 
ПНЖК обладают многочисленными полезными эффектами, 
борясь с большинством механизмов старения кожи: ПНЖК 
осуществляют поддержание барьерной функции, созревание 
и дифференцировку рогового слоя, образование ламеллярных 
телец, ингибирование провоспалительных эйкозаноидов, инги-
бирование цитокинов, подавление, ингибирование дегрануля-
ции тучных клеток и модуляцию других иммунных клеток [21].

Для многочисленных физиологических процессов, связан-
ных с поддержанием здоровья кожи, необходимы производ-
ство и использование энергии в клетках кожи. Производство 
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и клеточный уровень энергии в виде аденозинтрифосфата 
(АТФ) уменьшаются в процессе старения. Воздействие уль-
трафиолетового (УФ) излучения также быстро снижает 
уровень АТФ в клетках кожи. В совокупности как процесс 
старения, так и внешняя агрессия могут серьезно повлиять 
на снижение доступных энергетических резервов кожи.

L-карнитин действует как биокатализатор, облегчая 
перенос жирных кислот в митохондрии для метаболизма 
с образованием АТФ. [22]. Помимо своей критической 
роли в энергетическом метаболизме, L-карнитин прояв-
ляет антиоксидантные и антиапоптотические свойства. 
L-карнитин удаляет супероксидный анион-радикал и силь-
ный окислитель перекись водорода. Кроме того, он удаляет 
гидроксильный радикал и предотвращает его образование. 
L-карнитин также увеличивает активность и экспрессию 
антиоксидантных ферментов супероксиддисмутазы и ка-
талазы [23]. Благодаря своим антиоксидантным свойствам 
L-карнитин может защищать от повреждений кожи, вы-
званных как УФ-излучением, так и АФК.

Коэнзим Q10 (CoQ10, убихинон) – уникальный жирора-
створимый антиоксидант, который вырабатывается de novo 
у животных [24]. Он противодействует процессам старения, 
улучшая функцию митохондрий, снижая окислительный 
стресс и защищая от окислительного повреждения. CoQ10 
необходим для аэробной биоэнергетики и антиоксидантной 
защиты клеточных мембран и липопротеинов плазмы крови. 
CoQ10 является компонентом цепи переноса электронов 
в митохондриях и трансплазматического транспорта элек-
тронов через мембрану. CoQ10 также усиливает антиок-
сидантную активность витаминов и ферментов, таких как 
глутатион, супероксиддисмутаза и каталаза [25].

Витамин Е оказывает профилактическое действие на пе-
рекисное окисление липидов и другие радикальные окисли-
тельные процессы [26]. Этот витамин играет важную роль 
в поддержании целостности богатых липидами органелл, та-
ких как мембраны [27]. В то время как β-токоферол в основном 
локализован во фракциях митохондрий, α-токоферол играет 
важную роль в поддержании целостности митохондрий [27].

Переработку клеточных антиоксидантов, включая ко-
энзим Q, витамины С и Е, глутатион, хелаты железа и меди 
обеспечивает альфа-липоевая кислота (АЛК) [28]. АЛК, 
которая участвует во многих мультиферментных комплексах 
в митохондриях, необходима для метаболизма углеводов, 
белков и жиров и преобразования их в АТФ. АЛК является 
окислительно-восстановительным регулятором таких белков, 
как миоглобин, пролактин, фактор транскрипции ядерного 
фактора каппа-бета (NF-κB) [29]. В литературе есть дан-
ные, доказывающие эффективность системного применения 
препаратов АЛК при лечении возраст-ассоциированных 
заболеваний кожи, опубликованные в т. ч. более 50 лет назад 
и показавшие способность АЛК улучшать обмен веществ 
в коже, способствовать восстановлению коллагена и т. д. [30]. 
Предполагается, что АЛК может способствовать элиминации 
поврежденного коллагена, оказывать превентивный эффект 
на процессы гликозилирования протеинов, которые предупре-
ждают преждевременное старение и повреждение кожи [31]. 
АЛК может замедлить проявление старения лица [32, 33].

Нарушение регуляции гомеостаза витамина D связано 
с преждевременным старением, вызванным различными 

клеточными процессами, включая окислительный стресс 
и клеточное старение. Различные исследования показали, 
что витамин D может ослаблять окислительный стресс и за-
держивать клеточное старение, улучшая в том числе мито-
хондриальный гомеостаз, что делает этот витамин отличным 
кандидатом для замедления старения. Однако механизмы 
этих процессов еще не до конца изучены. Хотя витамин D 
не обладает активностью поглотителя свободных радикалов, 
как витамины E или C, он повышает уровень основных 
белков для клеточного ответа, таких как фактор 2, связанный 
с ядерным фактором эритроида 2 (Nrf2), и антиоксидантных 
ферментов глутатионпероксидаза и редуктаза, среди прочих. 
С другой стороны, витамин D действует на митохондрии, 
по-видимому, способствуя энергосберегающему состоянию, 
способствуя слиянию, митофагии и биогенезу для общего 
обновления митохондрий, поддержания энергетического 
метаболизма и смягчения окислительного стресса [34].

Старение часто связано с дефицитом магния (Mg). 
Дефицит магния, помимо негативного влияния на путь про-
изводства энергии, необходимый митохондриям для выработки 
АТФ, также снижает пороговую антиоксидантную способность 
стареющего организма и его устойчивость к повреждению 
свободными радикалами. Магний также действует как антиок-
сидант против повреждения митохондрий свободными радика-
лами. Хронический дефицит магния приводит к чрезмерному 
производству свободных радикалов кислорода и хроническому 
вялотекущему воспалению [35]. Еще один незаменимый 
элемент в anti-age терапии – это цинк. Благодаря своей роли 
в делении и дифференциации клеток, запрограммированной 
гибели клеток, транскрипции генов, функционировании био-
мембран и, очевидно, множеству ферментативных активно-
стей, цинк считается основным элементом, обеспечивающим 
правильное функционирование организма с самых первых 
эмбриональных стадий до последних периодов жизни [36].

Заключение
Механизмы старения до сих пор неясны, и поиск эф-

фективного anti-age средства продолжается. Снижение 
окислительного стресса, удаление свободных радикалов 
и улучшение функции митохондрий могут быть надежными 
стратегиями для управления процессами старения.

Однако важно помнить, что низкие уровни АФК могут 
быть полезными и могут играть положительную роль в про-
должительности жизни [37]. Выбор и введение дополни-
тельно антиоксидантов должны происходить по показаниям, 
обеспечивая в первую очередь обогащение ежедневного 
рациона питания эссенциальными нутриентами, в том числе 
биологически активными добавками к пище [38].
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Введение
Заболевания печени представляют собой серьезную про-

блему общественного здравоохранения во всем мире, причем 
как алкогольная болезнь печени (АБП), так и неалкогольная 
жировая болезнь печени (НАЖБП) вносят существенный 
вклад в долю заболеваемости и смертности населения.

АБП является общепризнанным распространенным за-
болеванием печени, тогда как НАЖБП вызывает большую 
озабоченность в связи с растущей распространенностью 
ожирения и метаболического синдрома. У 25–30 % жителей 
развитых стран диагностируют неалкогольную жировую 
болезнь печени, что представляет собой самое частое 
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РЕЗЮМЕ
Серьезную проблему общественного здравоохранения с разными эпидемиологическими профилями представляют собой как 
алкогольная болезнь печени (АБП), так и неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП). Долгосрочной целью лечения хронического 
гепатоза является предотвращение прогрессирования цирроза и/или рака печени и в итоге продление выживаемости и качество жизни 
пациентов. Большим потенциалом в оптимизации терапевтического воздействия у таких пациентов обладают фитодобавки, содержащие 
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SUMMARI
Alcoholic liver disease (ALD) and non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) are serious health problems with different epidemiological profiles. 
The long-term goal of treating chronic hepatosis is to prevent the progression of cirrhosis and/or liver cancer and prolong survival and patient’s 
quality of life. Herbal supplements containing medicinal plants, such as milk thistle, triphala, ginger and plants of the genus Phyllanthus, have 
great potential in optimizing the therapeutic effect in such patients.
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хроническое заболевание среди патологий печени [1]. 
В России у пациентов амбулаторного профиля распро-
страненность НАЖБП составила 37,3 %. [2]. В зависимо-
сти от метода диагностики, возраста, пола и этнической 
принадлежности [3] частота НАЖБП среди взрослого 
населения может варьировать от 17 до 46 %.

Данные о распространенности различных форм АБП 
во всем мире ограничены из-за редкого обращения этой 
группы пациентов в медицинские учреждения на ранних 
стадиях развития заболевания. [4]. Распространенность 
компенсированного алкогольного цирроза печени эпидеми-
ологами оценивается в 23,6 млн человек, а декомпенсиро-
ванного – 2,46 млн человек [5]. Учитывая, что во всем мире 
потребление алкоголя на душу населения выросло с 5,5 
литра в 2005 году до 6,4 литра в 2016 году и, по прогнозам, 
увеличится до 7,6 литра в 2030 году [6], можно предполагать 
существенный рост распространенности АБП.

По данным Всемирной организации здравоохранения, 
употребление алкоголя приводит к смерти и инвалидно-
сти на относительно раннем этапе жизни. Среди людей 
в возрасте от 20 до 39 лет примерно 13,5 % всех случаев 
смерти связаны с употреблением алкоголя, тогда как общая 
смертность от причин, связанных с алкоголем, составляет 
около 5 % [5, 7]. В России же смертность, связанная с дан-
ной причиной, составляет более 20 % [8, 9].

Основные понятия
НАЖБП – это метаболическое расстройство, характери-

зующееся накоплением жира в печени, что может привести 
к воспалению, фиброзу и циррозу печени. Основными фак-
торами риска НАЖБП являются ожирение, диабет 2 типа, 
инсулинорезистентность и метаболический синдром. Частота 
НАЖБП у больных сахарным диабетом 2 типа (СД2) и ожи-
рением варьирует от 70 до 100 %. [10]. При этом НАЖБП 
встречается у 7 % лиц с нормальной массой тела [11].

НАЖБП имеет многофакторный патогенез, включаю-
щий такие процессы, как инсулинорезистентность (ИР), 
липотоксичность, воспаление, дисбаланс цитокинов и ади-
покинов, активация врожденного иммунитета и дисбаланс 
микробиоты, воздействие экологических и генетических 
факторов [12–14].

На фоне генетической предрасположенности влияние 
таких факторов, как бактериальные липополисахариды 
(ЛПС), усиление окислительного стресса, будет приводить 
к развитию жирового гепатоза. ЛПС образуются в резуль-
тате чрезмерного роста грамотрицательных бактерий 
и перемещаются в основном в результате повышенной ки-
шечной проницаемости. Оксидативный стресс усиливается 
при НАЖБП как вследствие перепроизводства активных 
форм кислорода (АФК) и нехватки эндогенных молекул 
антиоксидантов, так и благодаря взаимодействию между 
ЛПС и системой Toll-подобного рецептора 4 (TLR 4) [15].

Факторы риска АБП включают злоупотребление ал-
коголем, генетическую предрасположенность и коинфек-
цию вирусами гепатита. Повреждение паренхимы печени 
и возникновение собственно алкогольной болезни печени 
проявляется в виде стеатоза, алкогольного гепатита (АГ), 
фиброза и/или цирроза печени [16].

Диетотерапия при АБП и НАЖБП
Долгосрочной целью лечения хронического гепатоза 

является предотвращение прогрессирования цирроза и/или 
рака печени и в конечном итоге продление выживаемости 
и качество жизни пациентов.

Диетические изменения остаются ключевым и наиболее 
эффективным физиологическим средством контроля веса 
и предупреждения развития и коррекции НАЖБП. У паци-
ентов с НАЖБП целью диетотерапии является снижение 
содержания жира в печени. Базовыми подходами являются: 
гипокалорийная диета [17–19], уменьшение содержания 
в рационе легких углеводов (сахаров и рафинирован-
ных углеводов) и/или уменьшение содержания жиров. 
Выраженность эффекта зависит от процента снижения 
жировой массы. К гипокалорийным относятся диеты, 
в которых ежедневная калорийность питания снижена 
на ≥500 ккал/день от физиологической потребности [17].

Есть данные, показывающие, что средиземноморская 
диета уменьшает стеатоз печени у лиц с ожирением даже 
без снижения массы тела [20]. Эта диета содержит большое 
количество оливкового масла, овощей, фруктов и оре-
хов, бобовых, цельнозерновых, рыбы и морепродуктов 
и характеризуется низким содержанием красного мяса, 
обработанных пищевых продуктов, сахара и рафиниро-
ванных углеводов.

Результаты эффективного терапевтического влияния 
средиземноморской диеты на течение НАЖБП подтверж-
дены в систематических обзорах [21, 22].

Потеря веса >5 % необходима для уменьшения содер-
жания жира в печени, 7–10 % – для снижения воспаления 
и >10 % – для влияния на фиброз, хотя даже менее зна-
чительное похудание ассоциировано с положительным 
эффектом [18].

Пациентам с НАЖБП без ожирения рекомендована 
умеренная потеря веса (3–5 %) для достижения ремиссии 
заболевания [23].

При любой диете рекомендуется уменьшить содержа-
ние алкоголя, фруктозы, насыщенных жиров, сладостей, 
сладких напитков, ультра-обработанных продуктов [24].

Всем пациентам рекомендуется высокое потребление 
продуктов, богатых пищевыми волокнами, которые под-
держивают кишечную микробиоту и восстанавливают 
моторику кишечника, что благоприятно влияет на течение 
заболеваний обмена веществ [25].

К сожалению, около 40 % пациентов не придержива-
ется мероприятий, направленных на снижение веса [26].

Если говорить о диетических подходах при АБП, то зна-
чимой проблемой таких пациентов является нутритивная 
недостаточность. Недостаточность поступления микро-, 
макроэлементов и питательных веществ отмечается у аб-
солютного большинства больных, злоупотребляющих 
алкоголем, что усугубляет течение и ухудшает прогноз 
заболевания. Пациентам с АБП важным компонентом 
диетотерапии является адекватное поступление пита-
тельных веществ [27, 28]. Энергетическая ценность дие-
ты должна быть не менее 2000 ккал в сутки, с достаточ-
ным количеством витаминов (в составе продуктов или 
добавок). По-прежнему не рекомендуется избыточное 
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потребление насыщенных жиров и легко усваиваемых 
углеводов. Достаточным потреблением белка можно счи-
тать дозу не менее 1–1,5 грамма на килограмм идеальной 
массы тела в сутки [29]. Рекомендуется добавлять в рацион 
липотропные продукты, способствующие оттоку желчи 
(овсяная и гречневая крупы, изделия из творога, нежирные 
сорта рыбы) [16].

Фитонутриенты
Наряду с питанием важным фактором в нормализа-

ции состояния пациентов с АБП и НАЖБП выступают 
лекарственные травы. Фитотерапия имеет многовеко-
вую историю и отличается рядом преимуществ перед 
фармакотерапией. В качестве вспомогательных средств, 
оказывающих гепатопротекторное действие, повышающих 
устойчивость гепатоцитов к патологическим воздействиям, 
выступают фитодобавки растительного происхождения, 
содержащие флавоноиды, сапонины, витамины, инги-
бирующие перекисное окисление липидов, обладающие 
антигипоксической активностью.

Наиболее изученное растение с гепатопротективным 
действием – расторопша пятнистая (остропестро, Silybum 
marianum L.) – силибор, силимарин.

Активный комплекс расторопши представляет со-
бой липофильный экстракт и состоит из трех изомеров. 
Силибин – компонент с наибольшей степенью биологи-
ческой активности, составляет от 50 до 70 % силимарина.

Силимарин действует как антиоксидант, снижая вы-
работку свободных радикалов и перекисное окисление 
липидов, обладает антифиброзной активностью, ингибируя 
связывание токсинов с рецепторами клеточных мембран 
гепатоцитов.

Силимарин нейтрализует перекисное окисление ли-
пидов, вследствие чего предотвращается повреждение 
клеточных мембран гепатоцитов. Расторопша стимули-
рует синтез белков и фосфолипидов, в результате чего 
происходит стабилизация мембран и уменьшается их 
проницаемость [30].

Силибинин способствует повышению чувствитель-
ности тканей к инсулину [31–33], обладает противодиа-
бетическим действием посредством регуляции сигнала 
рецептора γ, активируемого пролифератором пероксисом 
(PPAR-γ) [34].

При НАЖБП активность трансаминаз в сыворотке 
крови обычно не превышает верхнюю границу нормаль-
ных значений более чем в 4–5 раз. У большинства боль-
ных преобладает активность АЛТ. В случае преобладания 
активности АСТ соотношение АСТ/АЛТ, как правило, 
не превышает 1,3, но возрастает при выраженном фи-
брозе [35]. В клиническом плацебо-контролируемом 
исследовании с участием добровольцев с малоподвижным 
образом жизни и индексом массы тела (ИМТ) ≤34,9 кг м2 
прием комплексной биодобавки с включением сили-
марина смог снизить соотношение АСТ/АЛТ через 90 
и 180 дней, тогда как все группы в исходное время де-
монстрировали повышенное соотношение >2,20. При 
этом коррекция рациона питания во время исследования 
не проводилась [36].

Другое рандомизированное двойное слепое плаце-
бо-контролируемое многоцентровое исследование по-
казало, что применение более высоких, чем обычно, доз 
силимарина (420 и 700 мг) у пациентов с неалкогольным 
стеатогепатитом (НАСГ) без цирроза печени безопасно 
и хорошо переносится. [37]

Расторопши пятнистой плодов экстракт как средство 
выбора рекомендован для комплексного лечения паци-
ентов с признаками НАЖБП – стеатозом печени и стеа-
тогепатитом, особенно при сопутствующих токсических 
и лекарственных поражениях печени [16].

Широко известным и почитаемым политравным фито-
терапевтическим средством, потенциально обладающим 
гепатопротективным действием, является трифала. Она со-
стоит из высушенных плодов трех видов растений: Emblica 
officinalis (семейство Euphorbiaceae), Terminalia bellerica 
(семейство Combretaceae) и Terminalia chebula (семейство 
Combretaceae). Эти растения произрастают на Индийском 
субконтиненте. Экстракт трифалы богат рутином, флаво-
ноидами и пектином. Описанные в литературе свойства 
трифалы делают ее потенциальным претендентом на при-
менение при патологии печени. Трифала обладает антиокси-
дантным, противовоспалительным, иммуномодулирующим 
действиями, а также адаптогенным и цитопротективным, 
способствует улучшению пищеварения и поддержанию 
нормального веса тела, помогает поддерживать регулярный 
стул, очищает и тонизирует желудочно-кишечный тракт, 
обладает гастропротекторным свойством [38].

Важную роль в дисфункции кишечно-печеночной оси 
при жировом гепатозе играет дисбиоз кишечника, избы-
точный бактериальный рост и изменение проницаемости 
слизистой. Кишечный барьер и кишечная микробиота 
играют важную роль в повреждении печени и прогрес-
сировании НАЖБП [39].

У пациентов с ожирением и пациентов с НАСГ имеется 
нарушение микрофлоры кишечника, в частности отме-
чается увеличение Bacteroidetes и снижение Firmicutes 
по сравнению со здоровыми людьми [40]. Бактериальный 
дисбиоз стимулирует воспаление в печени через Toll-
подобные рецепторы (TLR) и активацию других рецепто-
ров распознавания паттернов в купферовских клетках [41]. 
Известно, что фитохимические вещества трифалы, такие 
как кверцетин и галловая кислота, способствуют росту 
бифидобактерий и лактобацилл, одновременно подавляя 
рост патогенной микрофлоры [42–44]. А полифенолы, 
полученные из трифалы, такие как хебулиновая кислота, 
трансформируются микробиотой кишечника человека 
в метаболиты, такие как уролитины, которые могут пре-
дотвратить окислительное повреждение тканей печени [45]. 
Биологическая активность трифалы вызывается кишечным 
микробиомом, создавая расширенный спектр и обилие 
противовоспалительных соединений.

Трифала обладает дозазовисимой способностью ней-
трализовать гидроксил, супероксид-анион и свободные 
радикалы оксида азота (исследование in vivo) [46]. А одним 
из механизмов повреждающего действия этанола на клетки 
печени является способность спирта и ацетальдегида ге-
нерировать чрезмерное образование свободных радикалов, 
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в том числе активных форм кислорода (АФК), что при-
водит к развитию и поддержанию на высоком уровне 
оксидативного стресса.

Исследования показали, что трифала способна повы-
шать активность антиоксидантных ферментов, таких как 
супероксиддисмутаза, каталаза, глутатион S-трансфераза 
и глутатионпероксидаза.

Важную роль в печеночном фиброгенезе играют моле-
кулярные триггеры фиброгенной активности звездчатых 
клеток печени (ЗКП), к которым относится гиперпродукция 
множества медиаторов воспаления, трифала показала себя 
многообещающим противовоспалительным средством. 
В одном исследовании трифала продемонстрировала 
лучшие или эквивалентные результаты по сравнению 
со стандартным лекарственным лечением по различным 
биохимическим показателям воспаления, в частности, 
наблюдалось снижение медиаторов воспаления, таких 
как ИЛ‑17, ЦОГ‑2 и рецептор-активатор ядерного фактора 
каппа-В (RANK), за счет ингибирования активации NF-B 
[47, 48]. В стимулированных липополисахаридами макро-
фагах воздействие трифалой подавляло выработку медиа-
торов воспаления, таких как ФНО-α, ИЛ‑1β, ИЛ‑6, MCP‑1, 
внутриклеточных свободных радикалов, воспалительных 
ферментов и высвобождение лизосомальных ферментов 
[49, 50]. При пероральном приеме 2500 мг/сут трифала 
не вызывала серьезных побочных эффектов у здоровых 
добровольцев. Более того, было обнаружено значительное 
улучшение по таким показателям, как уровень холестерина 
липопротеинов высокой плотности (ЛПВП-Х) у добро-
вольцев на 35-й день и уровень сахара в крови – значимое 
снижение на 14-й и 35-й дни приема [51].

Таким образом, трифала является фитонутриентом с вы-
соким потенциалом в комплесной терапии АБП и НАЖБП.

Еще одно растение издавна используется в народной 
медицине, в особенности для лечения хронических забо-
леваний печени, – это растение рода Филлантус амарус 
(Phyllanthus amarus), широко распространенное в тропи-
ческих и субтропических странах.

Основные химические составляющие гетерогенны 
и содержат сложные лигнаны, такие как филлантин и ги-
пофиллантин, алкалоиды, флавоноиды и гидролизуемые 
дубильные вещества, терпены. Среди этих соединений 
наиболее глубоко изучена биологическая активность галло-
вой кислоты, эллаговой кислоты, рутина и кверцетина [52].

Галловая кислота в составе экстракта филантус амарус 
способствует нормализации метаболизма и контролю над 
массой тела, помогая в защите от ожирения и диабета 2 типа 
[53–56]. Галловая кислота обладает характеристиками силь-
ного антиоксиданта и может защищать биологические клетки, 
ткани и органы от повреждений, вызванных окислительным 
стрессом, который улавливает и удаляет свободные радикалы, 
ослабляет гепатотоксическое действие ксенобиотиков [57].

Специалисты отмечают частое сочетание хроническо-
го гепатита С (HCV) и АБП. У пациентов с поражением 
печени на фоне злоупотребления алкоголем частота HCV-
инфекции составляет более 40 % [58]. При инфицировании 
вирусом гепатита С потребление алкоголя более 20 г в день 
увеличивает смертность в 2,5 раза [59].

Проведенные исследования дают основания рассматри-
вать филлантус как многообещающий элемент комплекс-
ной терапии пациентов с хроническим вирусом гепатита 
В (HBV) [60–62]. В семи клинических исследованиях 
по приему филлантуса с участием 213 пациентов с хро-
ническими носителями HBV средний уровень клиренса 
HBsAg составил 25,6 %, а средний уровень сероконверсии 
HBsAg – 55,3 % [63]. Однако только три из этих семи 
исследований были контролируемыми, в них приняли 
участие 78, 22 и 16 пациентов. Объединенные результа-
ты клинических исследований показывают, что терапия 
вирусных гепатитов филлантус плюс интерферон имеет 
более эффективное воздействие, чем один интерферон [64]. 
В исследованиях не сообщалось о серьезных побочных 
эффектах на фоне фитотерапии филлантусом. Исходя 
из этих данных можно предположить, что филлантус, 
обладая противовирусными свойствами, имеет высокий 
потенциал в терапии заболеваний печени.

Комбинация силимарина и Phyllanthus amarus показала 
синергический эффект в отношении гепатопротекции [65].

Употребление продуктов с противовоспалительными 
свойствами, таких как имбирь (Zingier officinale Roscoe), 
может улучшить качество жизни пациентов с АБП 
и НАБЖП. Имбирь – растение, широко используемое 
и известное своими биологически активными соедине-
ниями. Особенно известны его антиоксидантные и про-
тивовоспалительные свойства [66].

Имбирь является одним из тщательно изученных 
диетических агентов, исследования его химических компо-
нентов показали, что он содержит широкий спектр летучих 
и нелетучих соединений, их концентрация варьируется 
в зависимости от условий выращивания, температуры, 
сбора и обработки [67].

Считается, что аромат имбиря обусловлен наличием 
летучих веществ, таких как камфен, b-фелландрен, курку-
мин, цинеол, геранилацетат, терфинеол, терпены, борнеол 
и другие [68, 69].

Экспериментальные исследования показали, что им-
бирь обладает свойствами, которые способствуют уско-
рению процессов обмена веществ в организме. Активные 
компоненты имбиря, такие как гингерол и шогаол, стиму-
лируют термогенез, что приводит к повышению скорости 
метаболизма, способствует снижению избыточного веса 
[70, 71].

Из соединений гингеролов 6-гингерол является наибо-
лее распространенным. Исследования противовоспали-
тельного действия имбиря показали, что имбирь способен 
подавлять синтез простагландинов путем ингибирования 
ЦОГ‑1, ЦОГ‑2 и биосинтез лейкотриенов путем ингиби-
рования 5-LOX [72, 73]. Известно, что фитохимические 
вещества имбиря эффективно снижают уровень провос-
палительных цитокинов (TNF-a, IL 1b, IL‑6 и интерфе-
рон-g), а 8-парадол и 8-шогаол обладают сильным ин-
гибирующим действием на фермент ЦОГ‑2 (активность 
in vitro). Экспериментальные исследования показали, что 
потребление имбиря повышает уровень микросомального 
цитохрома P 450-зависимой арилгидроксилаза, поддержи-
вают детоксикационную функцию печени [74].
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Заключение
Как АБП, так и НАЖБП представляют собой серьез-

ную проблему общественного здравоохранения с разны-
ми эпидемиологическими профилями. Эффективность 
терапевтического воздействия может быть расширена 
за счет применения лекарственных растений. Большой 
потенциал в этом направлении показывают такие растения, 
как расторопша пятнистая, трифала, имбирь и растения 
рода Филлантус.

Требуется дальнейшее изучение эффективности 
и безопасности этих растительных препаратов с учетом 
стадий и особенностей течения АБП и НАЖБП. В на-
стоящее время фитокомплекс, имеющий такой состав, 
под наванием Фортификат Гепато проходит клинические 
исследования на базе Центра изучения печени РУДН 
имени Патриса Лумумбы. Результаты проведенного 
исследования будут опубликованы в следующих номерах 
нашего журнала.
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Роль рецепторов, активируемых  
пролифератором пероксисом,  
при метаболических заболеваниях
Р. И. Алексеева1, Х. Х. Шарафетдинов1,2,3, О. А. Плотникова1,  
В. В. Пилипенко1, Е. Ю. Сорокина1

1 ФГБУН «Федеральный исследовательский центр питания, биотехнологии и безопасности пищи», 
Москва, Россия

2 ФГБОУ ДПО «Российская медицинская академия непрерывного профессионального 
образования» Минздрава России, Москва, Россия

3 ФГАОУ ВО «Первый Московский государственный медицинский университет имени 
И. М. Сеченова» Минздрава России (Сеченовский университет), Москва, Россия

РЕЗЮМЕ
Цель: проанализировать и обобщить данные литературы о влиянии рецепторов, активируемых пролифератором пероксисом (PPAR), 
на кардиометаболические показатели при хронических неинфекционных заболеваниях, включая сахарный диабет 2 типа (СД2).
Материалы и методы: проведен комплексный поиск в электронных базах данных, в том числе PubMed/Medline, Web of Science, 
Scopus, о роли рецепторов, активируемых пролифератором пероксисом на кардиометаболические показатели при метаболических 
заболеваниях.
Результаты: показана актуальность исследований идентификации структурных детерминант, ответственных за связывание и активацию 
PPAR. Их вклад особенно актуален в характеристике и оптимизации новых модуляторов PPAR различного происхождения с учетом их 
профилей активности, селективности и безопасности. Идентификация известных агонистов PPAR, обнаруженных в продуктах питания, 
вносит потенциальный вклад в комплексное лечение пациентов СД2. Рецепторы PPAR играют ключевую роль в метаболизме липидов 
и гомеостазе глюкозы, а также в профилактике и лечении метаболических заболеваний.
Заключение: дальнейшие исследования по изучению роли агонистов PPAR различных изоформ открывают новые перспективы 
с использованием диетических и лекарственных методов лечения при ряде метаболических заболеваний.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: рецепторы, активируемые пролифератором пероксисом; сахарный диабет 2 типа, хронические неинфекционные 
заболевания.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ. Авторы декларируют отсутствие явных и потенциальных конфликтов интересов, связанных с публикацией 
настоящей статьи.
Финансирование. Научно-исследовательская работа по подготовке рукописи проведена за счет средств госбюджета на выполнение 
государственного задания по НИР.

The role of peroxis proliferator-activated receptors  
in metabolic diseases
R. I. Alekseeva1, Kh. Kh. Sharafetdinov1,2,3, O. A. Plotnikova1,  
V. V. Pilipenko1, E. Yu. Sorokinа1
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3 I. M. Sechenov First Moscow State Medical University of Ministry of Healthcare of the Russian 
Federation (Sechenov University), Moscow, Russia

SUMMARY
Аim: to analyze and summarize literature data on the effect of peroxisome proliferator-activated receptors (PPARs) on cardiometabolic parameters 
in chronic non-infectious diseases, including type 2 diabetes mellitus.
Materials and methods: a comprehensive search was conducted in electronic databases, including PubMed/Medline, Web of Science, Scopus, 
on the role of peroxisome proliferator-activated receptors (PPAR) on cardiometabolic parameters in type 2 diabetes mellitus.
Results: the relevance of research into the identification of structural determinants responsible for the binding and activation of PPAR is shown. 
Their contributions are particularly relevant in the characterization and optimization of new PPAR modulators of different origins, taking into 
account their activity, selectivity and safety profiles. Identification of known PPAR agonists found in foods makes a potential contribution to the 
comprehensive treatment of patients with type 2 diabetes. PPAR receptors play a key role in lipid metabolism and glucose homeostasis, as well 
as in the prevention and treatment of metabolic diseases.
Conclusion: further research on the role of PPAR agonists of various isoforms opens up new perspectives with the use of dietary and drug therapies 
in a number of metabolic diseases.
KEYWORDS: peroxisome proliferator-activated receptors; type 2 diabetes mellitus, chronic noncommunicable diseases.
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Введение
Сахарный диабет 2 типа (СД2) – метаболическое 

заболевание, обусловленное взаимодействием генети-
ческих факторов и факторов окружающей среды [1–2]. 
Исследования генетических вариаций и ассоциаций яв-
ляются эффективным инструментом для изучения много-
факторных взаимодействий и обеспечения всесторонней 
протекции и лечения метаболических заболеваний.

К настоящему времени появляется все больше данных 
о роли рецепторов, активируемых пролифератором перок-
сисом (peroxisome proliferator-activated receptor – PPAR), 
в развитии метаболических заболеваний, включая СД2 [3]. 
PPAR представляет собой ядерные рецепторы, которые 
принимают участие в регуляции ряда воспалительных 
и иммунных процессов, метаболизме пищевых веществ 
и энергетическом гомеостазе; выполняют разнообразные 
физиологические функции, включая развитие и диффе-
ренцировку клеток. Изучение молекулярных механиз-
мов, с помощью которых функционируют рецепторы 
PPAR, позволит контролировать их активность при ряде 
метаболических заболеваний. Учитывая роль ядерных 
рецепторов в работе иммунной системы и воспалении [4], 
становится очевидным потенциал ядерных рецепторов 
как универсальной мишени при лечении хронических 
неинфекционных заболеваний (ХНЗ), тесно ассоцииро-
ванных с субклиническим воспалением (ожирение, СД2, 
сердечно-сосудистые заболевания – ССЗ).

В настоящее время известны три изоформы PPAR: 
PPAR-α, γ и β/δ, и они играют важную роль в качестве регу-
ляторов глюкозы, метаболизма липидов и энергетического 
гомеостаза. PPAR-α могут активироваться природными 
лигандами, включая насыщенные, мононенасыщенные 
и полиненасыщенные жирные кислоты и их метаболиты. 
Синтетические агонисты рецепторов PPAR-α (фибраты) 
и агонисты PPAR-γ (тиазолидиндионы) используются для 
коррекции гипертриглицеридемии и лечения СД2 соответ-
ственно. Воздействие на PPAR может приводить к влия-
нию на митохондриальный и энергетический метаболизм, 

но лекарственные препараты, воздействующие на данную 
изоформу рецепторов, пока недоступны. В настоящее 
время активно изучаются лекарственные препараты – 
агонисты рецепторов PPAR при лечении метаболических 
заболеваний, включая дислипидемию и СД2, воспали-
тельные/аутоиммунные, неврологические заболевания, 
а также некоторые виды рака. Используя полученные 
данные, Lin Y. и соавт. [5] сходятся во мнении, что необ-
ходимы фундаментальные исследования для выяснения 
молекулярных механизмов избирательного действия PPAR. 
Структуру PPAR изучали Han L. и соавт. [6], схематическое 
изображение основных доменов рецептора представлено 
на рисунке 1.

Ядерные рецепторы – PPAR-α, PPAR-β/δ и PPAR-γ – 
построены по одному принципу и содержат ряд доме-
нов. Структура рецепторов представлена на рисунке 1 
и включает лиганд-независимый домен трансактивации 
(или домен A/B); ДНК-связывающий домен PPAR (ДСД), 
который способствует связыванию рецептора с ДНК в про-
моторной области генов-мишеней; домен D действует как 
сайт стыковки для кофакторов, а также соединяет ДСД 
с лиганд-связывающим доменом (E); концевой домен E, 
который отвечает за специфичность лиганда и является 
местом связывания коактиваторов и корепрессоров.

Рецепторы PPAR активно изучаются в гепатологи-
ческой и кардиологической практике. Неалкогольная 
жировая болезнь печени (НАЖБП) является наиболее 
распространенным заболеванием печени. Заболевание 
является частой причиной трансплантации печени с рис-
ком рецидива заболевания даже после трансплантации. 
Клинические данные Devan A. R. и соавт. [7] показали 
аномально измененную экспрессию различных изо-
форм рецепторов, активируемых PPAR (PPAR-α/γ/δ) при 
НАЖБП. Показана также их роль в развитии инсулино-
резистентности, образовании активных форм кислорода, 
накоплении липидов в печени. Также широко изучается 
роль PPAR в кардиологической практике. Например, 
у типичного блокатора ангиотензиновых рецепторов 
с высоким профилем безопасности и фармакокинети-
ки, широко используемого в терапевтической практике 
в качестве гипотензивного лекарственного препарата 
(телмисартана), есть дополнительная точка воздействия – 
он является агонистом PPAR-γ/α. Телмисартан показал 
свое плейотропное действие в коррекции нарушений 
углеводного обмена/инсулинорезистентности: исполь-
зование телмисартана приводит к снижению уровня 
глюкозы и атерогенных липидов крови, восстанавлива-
ет чувствительность к инсулину, а также способствует 
уменьшению жира в печени при НАЖБП [7].

Транскрипционное функционирование PPAR пред-
ставлено на рисунке 2.

Так, PPAR-α играет решающую роль в катаболизме 
липидов, что особенно важно учитывать при лечении паци-
ентов с НАЖБП. Другая изоформа, PPAR-γ, имеет самую 
высокую экспрессию в жировой ткани и ограниченную 
экспрессию в печени, где он в основном действует как 
сенсибилизатор инсулина. Недавние клинические иссле-
дования [7] показали повышенную экспрессию PPAR-γ 

Рисунок 1. Схематическое изображение основных доменов PPAR 
[цитировано по Han L.]
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в печени у пациентов с НАЖБП. PPAR-δ в основном экс-
прессируется в мышцах и жировой ткани, где он коорди-
нирует бета-окисление жирных кислот. Таким образом, 
нарушение активности или экспрессии специфических 
изоформ PPAR может способствовать развитию метабо-
лических нарушений в печени (рис. 2). В этом отношении 
PPAR представляет собой важную молекулярную мишень 
для лечения метаболических заболеваний.

Поскольку одной из целей данной статьи был обзор 
недавних исследований, касающихся рецепторов, активиру-
емых PPAR, мы рассмотрели несколько работ относительно 
их влияния по различным медицинским направлениям. 
Так, спектр научного интереса включает и офтальмо-
логическую практику. Ишемические заболевания глаз 
связаны с различными нарушениями, включая возрастную 
дегенерацию желтого пятна, диабетическую ретинопа-
тию, глаукому и повреждение роговицы. Известно, что 
рецепторы PPAR-α участвуют в регуляции метаболизма 
липидов, окисления жирных кислот и гомеостазе глюко-
зы/инсулина. Использование лекарственных препаратов, 
активирующих рецепторы PPAR-α, было предложено 
в качестве многообещающей терапевтической тактики 
при лечении ишемических/возрастных поражений глаз [8].

Активность рецепторов PPAR имеет значение для раз-
работки новых методов лечения и нейродегенеративных 
заболеваний, в частности болезни Альцгеймера. Рецепторы 

PPAR-α, PPAR-β/δ и PPAR-γ влияют на течение нейроде-
генеративных заболеваний. Агонисты PPAR-α и PPAR-γ 
могут обеспечивать нейропротекцию, модулируя мито-
хондриальную динамику через окислительно-восстано-
вительную систему [9].

Изменения в социальном поведении, включая соци-
альную изоляцию, повышают риск развития связанных 
со стрессом расстройств, таких как депрессивное расстрой-
ство, посттравматическое стрессовое расстройство, кото-
рые имеют нейровоспалительный этиопатогенетический 
компонент. Рецепторы PPAR-α, как недавно обнаружили 
Matrisciano F. и соавт. [10], участвуют в регуляции эмоци-
онального поведения, представляют собой активируемый 
лигандом ядерный рецептор и фактор транскрипции, ко-
торый после стимуляции эндогенными или синтетиче-
скими лигандами может вызывать нейропротекторные 
эффекты путем модуляции нейровоспаления, а также 
корректировать тревожные и депрессивные расстройства 
за счет усиления биосинтеза нейростероидов. В исследо-
вании [10] при 4-недельной социальной изоляции мышей 
снижение экспрессии PPAR-α в гиппокампе было связано 
с повышенным уровнем метилированных цитозинов CpG ‒ 
богатых фрагментов гена рецепторов PPAR-α и недоста-
точным биосинтезом нейростероидов. Этот эффект был 
связан с повышением активности гистоновых деацетилаз 
(HDAC)1, белков, связывающих метилцитозин (MeCP)2, 

Рисунок 2. Транскрипционное функционирование PPAR [цитировано по Devan A. R.]
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и снижением экспрессии транслокатора ten-eleven (TET)2, 
что способствует гиперметилированию. Эти изменения 
были связаны с повышением TLR‑4 и провоспалительных 
маркеров (например, TNF-α), опосредованных передачей 
сигналов NF-κB в гиппокампе мышей. Это исследование 
является первым свидетельством эпигенетической регу-
ляции рецепторов PPAR-α в головном мозге, вызванной 
стрессом. Стресс социальной изоляции может представлять 
собой фактор риска психических расстройств, связанных 
с дефицитом нейростероидов, а воздействие на эпигене-
тические метки, связанные с подавлением рецепторов 
PPAR-α, может явиться действенным терапевтическим 
подходом при этой патологии.

Степень активации, от частичной до полной, наряду 
с селективностью по отношению к различным изоформам 
рецепторов PPAR-α, PPAR-γ и PPAR-β/δ сильно влияет 
на терапевтическую эффективность и профиль безопасно-
сти агонистов PPAR. Таким образом, сочетание активности 
модуляторов PPAR и селективности их действия определя-
ют идентификацию и рационализацию их действия. В по-
следние годы внимание исследователей было привлечено 
к структурному разнообразию молекулярных каркасов 
морских организмов (рыб, водорослей, ракообразных 
и др.) с целью разработки и синтеза селективных агонистов 
PPAR-α. Авторы исследования [11] полагают, что появле-
ние лекарственных препаратов – агонистов PPAR, в том 
числе морского происхождения, может привести к появ-
лению дополнительной опции в лечении метаболических, 
воспалительных и нейродегенеративных заболеваний.

Li S. и соавт. [12] в своей работе сосредоточились 
на изучении функции и механизмах действия рецепторов 
PPAR-α при ССЗ, а также полиморфизмах и механизмах 
фармакогенетического действия ядерных рецепторов. 
Противовоспалительное действие PPAR-α при ССЗ свя-
зано с ингибированием провоспалительных сигнальных 
путей и улучшением липидного профиля. PPAR-α также 
модулирует активность эндотелиальной синтазы оксида 
азота, регулирует работу ренин-ангиотензин-альдосте-
роновой системы, имеющей решающее действие при 
нарушении сосудистого тонуса при кардиальной пато-
логии. Полиморфизмы гена PPAR-α связаны с некото-
рыми сердечно-сосудистыми факторами риска, такими 
как дислипидемия, ремоделирование миокарда, могут 
воздействовать на риск развития ишемической болезни 
сердца. В настоящее время разрабатываются и использу-
ются в клинических условиях новые препараты PPAR-α 
с широким диапазоном безопасности и терапевтическим 
потенциалом при метаболическом синдроме и ССЗ.

Медикаментозные и немедикаментозные вмешатель-
ства, воздействующие на рецепторы PPAR-α, которые 
играют ключевую роль в метаболизме липидов и гомео-
стазе глюкозы, могут быть использованы в профилактике 
и лечении метаболических заболеваний. Природные сое-
динения, включая пищевые, в том числе фитохимические 
вещества, являются лигандами или модуляторами PPAR-α. 
Был проведен анализ для скрининга лигандов и модуля-
торов PPAR-α в рационе питания. В обзоре Yang H. и со-
авт. [13] обсуждаются последние данные относительно 

рецепторов PPAR-α, включая их структуру, функцию, 
а также исследуются скрининговые анализы лигандов 
и модуляторов, суммируются различные типы диетических 
лигандов и модуляторов PPAR-α.

Известно, что ССЗ являются глобальным бременем 
для здоровья во всем мире. Хотя низкоуглеводные дие-
ты могут положительно влиять на риск ССЗ, их профи-
лактические эффекты остаются неоднозначными. Bujo 
S. и соавт. [14] исследовали влияние низкоуглеводной 
диеты на прогрессирование сердечной недостаточности 
у мышей. Показано, что низкоуглеводная диета с вклю-
чением растительного жира способствовала снижению 
прогрессирования заболевания, тогда как такая же диета 
с включением животного жира приводила к активации 
воспаления и прогрессированию кардиальной дисфункции. 
В сердце мышей был активирован рецептор PPAR-α, ко-
торый регулирует метаболизм липидов и воспаление, при 
этом в исследовании показана критическая роль PPAR-α 
в предотвращении прогрессирования заболевания.

Белки PPAR, как факторы транскрипции, участвуют 
в регуляции экспрессии сотен генов, которые связаны 
с различными метаболическими путями, изменения ко-
торых в результате носительства генетических полимор-
физмов могут увеличить риск развития метаболических 
заболеваний, в том числе и СД2.

В последние годы появляется все больше исследований 
о влиянии полиморфизмов генов PPAR на кардиометаболи-
ческий риск. Li S. и соавт. [15] изучали взаимосвязь между 
полиморфизмами rs1801282 и rs3856806 в гене ядерного 
рецептора PPAR-γ и индексом ожирения, а также уровнем 
сывороточных липидов. Исследователи пришли к выводу, 
что аллель G полиморфизма rs1801282 обеспечивает повы-
шенный риск развития ожирения и гиперхолестеринемии, 
тогда как аллель T полиморфизма rs3856806 выполняет 
защитную роль против дислипидемии, что может частично 
объяснить связь между этими полиморфизмами и ССЗ.

Несмотря на то что избыточная масса тела/ожирение 
широко распространены во всем мире и, очевидно, имеют 
генетическую предрасположенность, описана большая 
изменчивость среди различных популяций. Castro G. V. 
с соавт. [16] проанализировали связь генетических по-
лиморфизмов: rs1801282 (ген PPARG), rs8192678 (ген 
PPARGC 1A), rs9939609 (ген FTO) и rs17782313 (ген 
MC 4R) с избыточной массой тела и ожирением у 4084 
человек (1844 с избыточной массой тела и ожирением 
и 2240 с нормальным индексом массы тела – ИМТ) насе-
ления Бразилии. Результаты генотипирования показали, 
что полиморфизм гена PPARG является наиболее ассо-
циированным вариантом как у лиц с избыточной массой 
тела, так и с ожирением, однако эта связь была выявлена 
только у женщин.

Pacilli A. и соавт. [17] предприняли попытку связать 
генетический компонент, а именно полиморфизм rs1801282 
PPAR-γ2, с риском смертности от всех причин у лиц с СД2. 
Результаты не показали значимой связи между этими по-
казателями. Несмотря на то что генетический компонент 
влияет на риск развития и прогрессирования СД2, фар-
макодинамику используемых лекарственных препаратов, 
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своевременно назначенные профилактические и лечебные 
мероприятия вносят существенный вклад в течение забо-
левания и связанные с ним осложнения.

Целью исследования Saremi L. и соавт. [18] было опре-
деление связи между полиморфизмом rs180128 (Pro12Ala) 
гена PPAR-γ2 и риском ИБС у пациентов СД2 в иранской 
популяции. В исследование были включены 145 пациентов 
с СД2 и ишемической болезнью сердца (ИБС) в анамнезе, 
а также 145 лиц соответствующего пола без ИБС и СД2 
в анамнезе. Генотип GC был связан со значительно по-
вышенным риском ИБС по сравнению с генотипом CC 
(скорректированное ОШ=2,66, 95 % ДИ=1,5–29,5, p<0,01). 
Средний уровень триглицеридов и общего холестерина 
был достоверно выше у носителей генотипа СС, чем у но-
сителей генотипа GC, как в основной, так и в контроль-
ной группах (р<0,05). Средний уровень глюкозы в крови 
натощак был достоверно выше у носителей генотипа СС 
по сравнению с носителями генотипа GC в основной 
группе (р<0,05). Среднее значение креатинина, показателей 
липидного профиля, микроальбуминурии и гликированного 
гемоглобина не имело существенных различий между но-
сительством генотипов CC и GC в обеих группах (p>0,05). 
Таким образом, полиморфизм PPAR-γ2 Pro12Ala может 
быть важным индикатором повышенного риска ИБС у лиц 
с СД2 в иранской популяции.

Cheng F. и соавт. [19] провели метаанализ для оцен-
ки связи между полиморфизмом rs1801282 гена PPAR-γ 
и развитием ишемического инсульта. Результаты пока-
зали, что полиморфизм C/G rs1801282 играет важную 
роль в развитии ишемического инсульта (GG против CC: 
ОШ=2,17, 95 % ДИ=1,09–4,35, p=0,03, I2=0 %; GG против 
CC+ КГ: ОШ=2,15, 95 % ДИ=1,07–4,32, р=0,03, I2=0 %). 
В исследовании не наблюдалось значимой связи между 
полиморфизмом C/T rs3856806 и риском ишемического 
инсульта.

Rodrigues A. P.D.S. и соавт. [20] изучали связь между ва-
риантом rs1801282 (Pro12Ala) гена PPARG2 с показателями 
состава тела, метаболическими маркерами, потреблением 
пищи и физической активностью у пациентов с ожирением. 
В исследование были включены 150 пациентов с ожирени-
ем (индекс массы тела ≥35 кг/м2) из Центральной Бразилии. 
Проводился анализ состава тела, метаболических пара-
метров, физической активности и рациона питания. Лица 
с ожирением, несущие аллель Ala полиморфизма PPARG2 
Pro12Ala, имели более высокие показатели ожирения и ар-
териального давления, в то время как для полиморфизма 
IL6–174G >C ассоциаций обнаружено не было.

Среди некодирующих генетических полиморфизмов 
наиболее изученным является rs4253778, расположенный 
в интроне 7 гена PPARA. В целом ряде работ показано, 
что носительство специфических аллелей в этой точке 
связано с изменениями экспрессии самого гена PPAR-α. 
Так, аллель C ассоциирована с более низкой экспрессией 
гена PPAR-α, что, в свою очередь, может привести к сла-
бой стимуляции экспрессии генов, контролируемых PPAR. 
Гомозиготы CC имеют значительно более высокие уровни 
общего холестерина и холестерина ЛПНП, что увеличивает 
риск развития ИБС и инфаркта миокарда [21].

Генетические факторы и образ жизни считаются решаю-
щими детерминантами развития/прогрессирования метабо-
лических изменений и связанных с ним осложнений. Однако 
имеются убедительные данные, что несбалансированное 
потребление пищевых веществ, воздействие ксенобиотиков, 
злоупотребление психоактивными веществами со стороны 
матери может нарушать развитие плода, тем самым вызывая 
дисфункцию жировой ткани плода и β-клеток поджелудочной 
железы. В метаболизме глюкоза/инсулин могут наблюдаться 
стойкие адаптивные изменения, включая снижение способно-
сти к секреции инсулина и развитие инсулинорезистентности. 
Эти изменения могут привести к увеличению способности 
накапливать жир, что предрасполагает к развитию ожирения 
и СД2. Vaiserman A. и соавт. [22] показали, что изменение 
эпигенетической регуляции экспрессии генов, связанное 
с недоеданием или несбалансированным потреблением пи-
щевых веществ во внутриутробном состоянии, значительно 
увеличивает риск развития метаболических нарушений, 
включая СД2 в более позднем возрасте.

В заключение хотелось бы отметить, что исследования 
и действия, направленные на профилактику метаболиче-
ских заболеваний, включая СД2, как показали результаты 
многочисленных исследований, свидетельствуют о том, 
что развитие СД2 может быть предотвращено путем из-
менения основных факторов риска (ожирение, низкая 
физическая активность, неоптимальное питание) [23]. 
Важным средством профилактики и лечения хрониче-
ских неинфекционных заболеваний является разработка 
и внедрение комплексных образовательных программ 
в области здорового питания [24].

Исследования, проведенные за последние несколько 
десятилетий [25], демонстрируют тесную связь генети-
ческих факторов и факторов окружающей среды (ожи-
рения, неправильного питания, отсутствия физической 
активности, старения и др.) при развитии хронических 
неинфекционных заболеваний. Полученные результаты 
могут быть использованы для оценки риска развития 
кардиометаболических заболеваний, с особым акцентом 
на профилактическую медицину. Немаловажным фактором 
в восстановлении выявленных нарушенных кардиометабо-
лических изменений данной категории пациентов является 
адекватная диетотерапия, сбалансированная по основным 
макро- и микронутриентам, обогащенная целым рядом 
биологически активных веществ [26].

Следует обратить внимание, что при составлении дие-
тологических рекомендаций пациентам кардиометаболи-
ческого профиля акцент должен делаться не на отдельных 
пищевых веществах или продуктах, а на модели (паттерне) 
питания, что позволяет учесть закономерности влияния 
диеты на здоровье в целом [27].
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Введение
Во время беременности и/или лактации питание матери 

связано с адекватным развитием плода, новорожденного 
и будущего взрослого человека, вероятно, за счет измене-
ний в фетальном программировании и эпигенетической 

регуляции. Фетальное программирование характеризу-
ется адаптивными реакциями на определенные условия 
окружающей среды на ранних этапах жизни, которые 
могут изменять экспрессию генов и постоянно влиять 

Взаимодополняющая роль эйкозапентаеновой 
и докозагексаеновой жирных кислот в питании 
беременных и кормящих женщин
С. В. Орлова1,2, Е. В. Прокопенко5, Е. А. Никитина1,2,3, Т. Т. Батышева1,2, Н. В. Балашова1,4, 
М. В. Алексеева1,2, А. Н. Водолазкая6

1 ФГАОУ ВО «Российский университет дружбы народов имени Патриса Лумумбы» (РУДН), 
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РЕЗЮМЕ
Оптимальное питание матери играет решающую роль в обеспечении здоровой беременности и нормального развития плода. Жирные 
кислоты матери необходимы для роста и развития плода, новорожденного и будущего взрослого человека. Человек не способен 
синтезировать полиненасыщенные жирные кислоты (ПНЖК) и зависит от потребления ПНЖК с пищей. Достаточное потребление двух 
основных ПНЖК омега‑3 – ​эйкозапентаеновой кислоты (ЭПК) и докозагексаеновой кислоты (ДГК) – ​матерью во время беременности и/
или лактации считается основополагающим для нормального развития плода до взрослого состояния.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: питание матери, полиненасыщенные жирные кислоты, ПНЖК, фетальное программирование, эйкозапентаеновая 
кислота, ЭПК, докозагексаеновая кислота, ДГК.
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The complementary role of eicosapentaenoic 
and docosahexaenoic fatty acids in the nutrition of pregnant 
and lactating women
S. V. Orlova1,2, E. V. Prokopenko5, E. A. Nikitina1,2,3, T. T. Batysheva1, 2, N. V. Balashova1,3, M. V. Alekseeva1,2, 
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SUMMARY
Optimal maternal nutrition plays a critical role in ensuring a healthy pregnancy and normal fetal development. Maternal fatty acids are essential 
for the growth and development of the fetus, newborn and future adult. Humans are unable to synthesize polyunsaturated fatty acids (PUFAs) and 
depend on dietary intake of PUFAs. Adequate maternal intake of two major omega‑3 PUFAs, eicosapentaenoic acid (EPA) and docosahexaenoic 
acid (DHA), during pregnancy and/or lactation is considered fundamental for normal fetal development to adulthood.
KEYWORDS: maternal nutrition, polyunsaturated fatty acids, PUFAs, fetal programming, eicosapentaenoic acid, EPA, docosahexaenoic acid, DHA.
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на структуру и функцию нескольких органов и тканей, 
тем самым влияя на восприимчивость к метаболическим 
нарушениям. Исследования на людях и животных показали 
важность питания и образа жизни матери в программи-
ровании плода и последующем развитии хронических 
заболеваний [1].

Исследование лиц, подвергшихся внутриутробному 
голоду в Голландии зимой 1944–1945 годов, показало, что 
плохое питание матери, особенно в середине или конце 
беременности, снижало рост плода и толерантность к глю-
козе у взрослых в возрасте около 50 лет. Эти результаты 
свидетельствуют о том, что недоедание матери во вре-
мя беременности может оказывать постоянное влияние 
на системы фетального метаболизма [2].

Факторы питания, включая общую энергию, жир-
ные кислоты, белок, микроэлементы и фолаты, влияют 
на несколько аспектов фетального программирования [1]. 
Избыток или недостаток определенных жирных кислот 
может привести к неблагоприятным последствиям для 
плода и новорожденных. Воздействие трансжирных 
кислот на плод способствует ранним пагубным послед-
ствиям для здоровья потомства, тем самым увеличи-
вая индивидуальный риск развития метаболических 
заболеваний на протяжении всей жизни. Аналогичным 
образом потребление матерью насыщенных жирных 
кислот, по-видимому, вызывает изменения в функции 
печени и жировой ткани, связанные с резистентностью 
к инсулину и диабетом.

Длинноцепочечные полиненасыщенные жирные 
кислоты (ДЦПНЖК) – ​арахидоновая кислота – ​АК, эй-
козапентаеновая кислота – ​ЭПК и докозагексаеновая кис-
лота – ​ДГК играют важную и полезную физиологическую 
роль у потомства, которое получает эти жирные кислоты 
в критические периоды развития.

ПНЖК часто обозначаются по числу атомов углерода 
и двойных связей. Например, альфа-линоленовая кислота 
(АЛК) известна как C 18:3 n‑3, потому что она имеет 18 
атомов углерода и 3 двойные связи и является омега‑3, 
или n‑3 жирной кислотой [15]. Аналогично ЭПК известна 
как C 20:5 n‑3, а ДГК – ​как C 22:6 n‑3. Омега‑6 ЖК имеют 
двойную углерод-углеродную связь, которая находится 
на расстоянии шести атомов углерода от метильного конца 
жирнокислотной цепи. Линолевая кислота – ​ЛК (C 18:2 
n‑6) и арахидоновая кислота – ​АК (C 20:4 n‑6) являются 
двумя из основных омега‑6 ЖК [16]. Человеческий орга-
низм может образовывать двойные связи углерод-угле-
род только после девятого углерода от метильного конца 
жирной кислоты [17]. Поэтому АЛК и ЛК считаются не-
заменимыми жирными кислотами, что означает, что они 
должны поступать из рациона питания [18]. АЛК может 
быть преобразована в ЭПК, а затем в ДГК, но преобра-
зование, которое происходит в основном в печени, очень 
ограничено, с зарегистрированными показателями менее 
15 % [19]. Поэтому потребление ЭПК и ДГК непосред-
ственно из продуктов питания и/или биодобавок является 
единственным практическим способом повышения уровня 
этих жирных кислот в организме.

ЭПК и ДГК в природе встречаются вместе и дей-
ствуют совместно, при этом каждая жирная кислота 
оказывает свой уникальный эффект. Имеющиеся данные 
свидетельствуют о том, что ЭПК и ДГК имеют как общие, 
так и взаимодополняющие преимущества. Поскольку 
эйкозаноиды, полученные из омега‑6 АК, являются ос-
новными медиаторами клеточного воспаления, ЭПК 
является наиболее важной из жирных кислот омега‑3 
для уменьшения клеточного воспаления по ряду при-
чин. Одна из них заключается в том, что ЭПК является 
ингибитором фермента дельта‑5-десатуразы, который 
продуцирует АК. ДГК не является ингибитором этого 
фермента, потому что она не может вписаться в активный 
каталитический сайт фермента из-за своего большого 
пространственного размера. В качестве дополнительной 
страховки ЭПК также конкурирует с AК за фермент 
фосфолипазу A2, необходимый для высвобождения 
AК из мембранных фосфолипидов, где он хранится. 
ЭПК важна для неврологической функции. Фактически 
ЭПК – ​это ключ к уменьшению нейровоспаления за счет 
конкуренции с АК за доступ к тем же ферментам, ко-
торые необходимы для производства воспалительных 
эйкозаноидов. Однако, как только ЭПК попадает в мозг, 
она быстро окисляется в отличие от ДГК. Единственный 
способ контролировать клеточное воспаление в головном 
мозге – ​поддерживать высокий уровень ЭПК в крови. 
Клинические исследования при депрессии, синдроме 
дефицита внимания и гиперактивности (СДВГ), травмах 
мозга и др. показали, что действие ЭПК превосходит 
ДГК [20, 21].

Жирные кислоты семейств омега‑3 и омега‑6 ПНЖК 
играют важную роль в росте плода, включая накопление 
энергии, транспорт кислорода, функционирование клеточ-
ных мембран, регуляцию воспаления и, как предполагается, 
действуют как важные медиаторы экспрессии генов [14]. 
Они также выполняют более конкретные функции, такие 
как регулирование клеточных рецепторов и обеспечение 
основы для некоторых гормонов [22]. Обе ПНЖК – ​и ЭПК, 
и ДГК – ​необходимы для нормального функционирования 
организма во время беременности и внутриутробного 
развития ребенка. Дефицит этих омега‑3 ПНЖК ведет 
к нарушению нормального развития и физиологического 
формирования структур головного мозга, зрительного 
анализатора и иммунной системы плода [23].

Во время беременности и/или лактации потребление 
матерью омега‑3 и омега‑6 жирных кислот (ЖК) способ-
ствует развитию мозга и вовлечено в программирование 
состава тела, влияя на состояние жировой ткани, моду-
лируя метаболические пути, что приводит к изменению 
риска развития заболеваний у взрослых, таких как ожи-
рение, диабет, рак, сердечно-сосудистые заболевания, 
заболевания печени [3–7]. Исследования показали роль 
ПНЖК в развитии адипоцитов. Омега‑3 ЖК снижают 
пролиферацию адипоцитов, в то время как омега‑6 ЖК, 
по-видимому, стимулируют ее [8–10]. Наблюдательное 
исследование, проведенное Муном и соавторами, пока-
зало, что уровень ПНЖК омега‑6 в организме матери 
во время беременности может способствовать ожирению 
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без какой-либо связи с мышечной массой в детстве [11]. 
Маастрихтское когортное исследование незаменимых 
ЖК при рождении, в котором также изучалась связь 
между ПНЖК в плазме матери во время беременности 
и ожирением у 234 потомков, показало, что только кон-
центрация дигомо-гамма-линоленовой кислоты, омега‑6 
ЖК, была связана с увеличением индекса массы тела 
(ИМТ) и показателями ожирения у их детей в возрасте 
7 лет [8].

Уровни ДЦПНЖК выше в фетальном, чем в мате-
ринском кровообращении через различные механизмы. 
Помимо поступления с пищей матери снабжение плода 
жирными кислотами также зависит от их высвобожде-
ния из материнской жировой ткани и плацентарного 
транспорта [12, 13]. В течение первых двух триместров 
беременности материнский организм накапливает жир, 
тогда как на поздних сроках беременности липолити-
ческая активность в материнской жировой ткани уве-
личивается. В условиях голодания липолитическая 
активность жировой ткани значительно усиливается, 
и ее продукты, свободные жирные кислоты (СЖК) 
и глицерин, в основном направляются в печень матери, 
где СЖК преобразуются в кетоновые тела, а глицерин 
в глюкозу, которые легко проникают через плаценту 
и поддерживают метаболизм плода. Липолитические 
продукты, достигающие печени матери, также исполь-
зуются для синтеза триглицеридов, которые, в свою 
очередь, высвобождаются в кровоток, где вместе с уси-
ленным переносом триглицеридов между различными 
фракциями липопротеинов и снижением активности 
внепеченочной липопротеинлипазы увеличивают содер-
жание триглицеридов во всех фракциях липопротеинов. 
ДЦПНЖК циркулируют в плазме матери, связанные 
с липопротеиновыми триглицеридами и в меньшей про-
порции в форме СЖК. Несмотря на отсутствие прямого 
плацентарного переноса триглицеридов, диффузия их 
жирных кислот к плоду обеспечивается с помощью липо-
протеиновых рецепторов, активности липопротеиновой 
липазы и внутриклеточной активности липазы в плацен-
те. СЖК материнской плазмы также являются важным 
источником ДЦПНЖК для плода, и их плацентарное 
поглощение происходит посредством селективного про-
цесса облегченной мембранной транслокации с участием 
белка, связывающего жирные кислоты плазматической 
мембраны. Этот механизм вместе с селективным кле-
точным метаболизмом определяет фактическую ско-
рость плацентарного переноса и его селективность, что 
приводит даже к обогащению определенных ДЦПНЖК 
в фетальном кровообращении по сравнению с материн-
ским. Степень, в которой плод способен к десатурации 
и удлинению жирных кислот, неясна, хотя как доно-
шенные, так и недоношенные дети могут синтезировать 

ДЦПНЖК из материнских незаменимых жирных кислот. 
Со второй половины беременности в кровообращении 
плода наблюдается экспоненциальное увеличение про-
цента ПНЖК. Это увеличение количества ПНЖК плода 
совпадает с увеличением роста плода и, вероятно, от-
вечает требованиям ускоренного деления клеток [14].

Для обеспечения нормального неврологического раз-
вития новорожденного ДГК транспортируется к плоду 
через плаценту во время беременности (преимуществен-
но в течение III триместра беременности [24]), а затем 
в липиды грудного молока во время лактации, как и все 
ПНЖК [25, 26]. Накопление ДГК в фосфолипидах чело-
веческого мозга происходит в основном во время скачка 
роста мозга плода в последний триместр беременно-
сти и ранний постнатальный период развития (первые 
два года жизни) [27, 28]. Данные крупных когортных 
исследований, а также рандомизированных контро-
лируемых исследований показывают, что адекватное 
количество n‑3 ДЦПНЖК важно для новорожденных 
для поддержки долгосрочного когнитивного и зритель-
ного развития [29]. В большом когортном исследовании 
ALSPAC частота потребления морепродуктов во время 
беременности у 11 875 женщин (маркер потребления 
n‑3 ДЦПНЖК с пищей) сравнивалась с показателями 
развития, поведения и когнитивных функций детей до-
школьного возраста [30]. Частота и объем потребления 
морепродуктов матерью был разделен на три группы 
(отсутствие потребления рыбы, 1–340 г рыбы в неделю 
и >340 г/неделю соответственно). Авторы обнаружили 
самый низкий квартиль вербального интеллекта у детей 
в возрасте 8 лет, матери которых потребляли <340 г рыбы 
в неделю. Низкое потребление рыбы матерью также 
было связано с низкими показателями мелкой моторики 
и социального развития. Наблюдательные исследова-
ния показывают, что потребление матерью во время 
беременности и грудного вскармливания не менее 225 г 
морепродуктов, содержащих ДГК, в неделю было свя-
зано с лучшими показателями здоровья младенца [31]. 
Так, в проспективном когортном исследовании 341 пары 
мать-ребенок в США потребление рыбы матерью более 
двух раз в неделю по сравнению с отсутствием еже-
недельного потребления было связано с улучшением 
зрительно-моторных навыков у их детей в возрасте 3 лет. 
Эти показатели отмечены после корректировки по таким 
ковариатам*, как возраст матери, образование, курение 
матери и употребление алкоголя во время беременности, 
образование отца и рост плода [32].

Биодобавки с ДЦПНЖК до и во время беременности 
могут противодействовать истощению их запасов в по-
следнем триместре и удовлетворить возросшие потреб-
ности плода. Так, в многоцентровом рандомизированном 
двойном слепом плацебо-контролируемом исследовании 

*Ковариаты: переменные, которые влияют на переменную ответа, но не представляют интереса для исследования. В другом когортном иссле-
довании наблюдения в Великобритании с участием 11 875 беременных женщин, у которых в частотных опросниках по питанию фиксировали 
потребление морепродуктов в диапазоне от нуля до более 340 г в неделю, более низкое их потребление во время беременности было 
связано с повышенным риском неоптимальных навыков общения у потомства в возрасте 6 и 18 месяцев и неоптимальным вербальным IQ 
и просоциальным поведением в возрасте 7–8 лет [33].
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были рандомизированы 311 беременных женщин для 
употребления масла, богатого ПНЖК, без добавок фо-
лиевой кислоты, начиная с 22-й недели беременности 
и до момента рождения. При приеме омега-3 (0,5 г) уров-
ни ДГК как у плода, так и у матери в фосфолипидах 
плазмы значительно увеличились, что показывает, что 
прием биодобавок действительно улучшает статус ДГК 
у матери и плода [34].

Что касается противовоспалительного действия и кри-
тически важной роли в иммунной функции, исследования 
показывают, что ДГК играет важную синергическую роль 
с ЭПК, снижая генетическую экспрессию 4 типов про-
воспалительных белков и влияя на выработку ключевых 
цитокинов лейкоцитами и др. [35]. На основании имею-
щихся данных увеличение потребления любого из них 
будет выгодным по сравнению с небольшим или нулевым 
потреблением. Сосредоточение внимания на их совместном 
потреблении остается наиболее благоразумным, учитывая 
потенциал для дополнительных эффектов и преимущества 
их совместного потребления [36].

Риск ошибок измерения скорости роста снижается 
по мере увеличения размеров плода, что обеспечивает 
более надежные измерения, начиная со второй половины 
беременности [37]. В период беременности происходят 
серьезные изменения во фракциях липопротеинов плазмы, 
профиле жирных кислот, составе жирных кислот цирку-
лирующих липидов и составе жирных кислот во фракци-
ях липопротеинов, что может усложнить представление 
измерений ПНЖК во время беременности. В литературе 
указывается, что состав глицерофосфолипидов ПНЖК 
является репрезентативным для статуса ЖК в различ-
ных физиологических и патологических состояниях [38]. 
Уровни жирных кислот в плазме отражают только недав-
нее потребление пищи в течение последних нескольких 
недель [39]. Биомаркеры потребления с пищей могут 
обеспечить более точную оценку статуса ПНЖК, чем 
потребление рыбы (основного источника n‑3 ПНЖК) или 
прием биодобавок рыбьего жира во время беременно-
сти, поскольку они не подвержены ошибкам отчетности 
и менее склонны к переоценке негативных последствий 
для здоровья.

В большом популяционном когортном исследова-
нии процент n‑3 и n‑6 ПНЖК в глицерофосфолипидах 
измерялся в середине беременности и соотносился 
с продолжительностью беременности, массой тела при 
рождении и параметрами роста плода (массой, длиной 
и окружностью головы) на основе трех повторных уль-
тразвуковых исследований в начале, середине и конце 
беременности. Было показано, что более высокое со-
отношение n‑3: n‑6 ПНЖК приводит к более высокому 
проценту n‑3 ПНЖК в глицерофосфолипидах у матери 
в середине беременности и связано с лучшим здоровьем 
плода, определяемым более высокой скоростью роста 
плода уже с середины беременности, большим весом 
при рождении и более длительной продолжительностью 
беременности [40]. Различные метаанализы подтвердили 
результаты о более высоком весе при рождении и про-
должительности беременности после приема n‑3 ПНЖК 

во время беременности [41]. Более высокий процент 
n‑3 ПНЖК в глицерофосфолипидах, в частности ДГК, 
связан с более длительным сроком беременности. Этот 
результат согласуется с несколькими эпидемиологиче-
скими и рандомизированными контролируемыми иссле-
дованиями, в которых сообщается, что более высокие 
концентрации n‑3 ПНЖК и определенные концентрации 
ДГК могут продлить беременность [42]. Два метаанализа 
РКИ показали, что добавление n‑3 ДЦПНЖК во время 
беременности увеличивает продолжительность бере-
менности в среднем на 1,6 и 2,6 дня соответственно, 
с немного большими размерами тела при рождении и сни-
жением на 31 % риска ранних преждевременных родов 
до 34 недель беременности. У женщин с беременностью 
высокого риска риск ранних преждевременных родов 
после 34 недель снижался на 60 % в группе приема n‑3 
ДЦПНЖК [43, 44]. Джосс-Мур показал, что добавление 
1 % ДГК во время беременности увеличивает восстанов-
ление PPAR-γ, улучшая эффекты задержки внутриутроб-
ного развития у потомства [45]. Аналогичным образом 
авторы наблюдали, что потребление матерью n‑3 ЖК 
во время беременности модулирует экспрессию белка 
за счет увеличения белка PPAR-α и снижения белков, 
связывающих регуляторные элементы стерола (SREBP), 
в печени 3-дневного потомства [46].

Интересно, что человеческий плод имеет значительно 
более высокий процент жира в организме (15 %), чем 
большинство других видов млекопитающих (морские 
свинки – ​11 %; бабуин/овца/теленок – ​3 %; свинья/крыса/
кролик – ​<2 %). Это накопление жира является не просто 
артефактом богатого питания в развитых странах, но, как 
полагают, играет ключевую роль в послеродовой пери-
од [47]. Почти половина изменения веса при рождении 
определяется общей жировой массой. У детей с низкой 
массой тела при рождении наблюдался более низкий статус 
ПНЖК n‑3 и n‑6 по сравнению с новорожденными с нор-
мальным весом. Плод использует свою жировую ткань 
для хранения ДГК, и после рождения эта жирная кислота 
быстро мобилизуется в кровообращение, что позволяет 
предположить, что жирные кислоты сохраняются для 
обеспечения оптимального развития во время критической 
неонатальной фазы [40, 48].

Поскольку в основе продолжительности беременно-
сти и массы тела при рождении лежат разные процессы, 
ПНЖК, которые усиливают рост плода, необязательно 
продлевают продолжительность беременности. Из АК 
синтезируются простагландины, индуцирующие созрева-
ние шейки матки и сокращение матки. Считается, что вы-
сокое потребление n‑3 ПНЖК угнетает синтез простаглан-
динов, полученных из АК [49]. Возможно, сообщаемое 
увеличение веса при рождении в ответ на потребление 
жирных кислот является всего лишь следствием более 
длительного срока беременности, а не специфического 
эффекта, ускоряющего рост.

Оптимальный состав грудного молока регулиру-
ет метаболизм ребенка и способствует профилакти-
ке заболеваний различного генеза [50]. После родов 
ДЦПНЖК передаются через грудное молоко. Уровень АК 
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относительно постоянен в молоке, тогда как уровни ЭПК 
и ДГК, в частности ДГК, изменчивы и зависят от пи-
щевых привычек матери [51]. Обзорное исследование, 
проведенное Лауритценом и Карлсоном, показало, что 
вклад материнской диеты и запасов ЖК, синтезируемых 
молочной железой, в состав ЖК молока зависит от вре-
мени приема пищи/длительности голодания [52]. Таким 
образом, как рацион питания кормящих матерей, так 
и запасы жирных кислот в организме матери могут вли-
ять на жировой состав грудного молока [53]. Нишимура 
и др. продемонстрировали, что содержание ДГК и ЭПК 
в рационе матери в III триместре беременности напря-
мую связано с содержанием этих жирных кислот в зре-
лом грудном молоке. Кроме того, то же исследование 
на людях показало прямую связь между соотношением 
n‑3 и n‑6 в рационе в послеродовой период и составом 
молока [54].

Заключение
Таким образом, состояние питания матери и потреб-

ление жирных кислот во время беременности и/или 
лактации являются критическими факторами, которые 
тесно связаны с нормальным фетальным и постнаталь-
ным развитием, которые влияют на изменения в фе-
тальном программировании и на индивидуальный риск 
развития метаболических заболеваний на протяжении 
жизни. Плод и новорожденный могут синтезировать 
насыщенные и мононенасыщенные жирные кислоты, 
но имеют ограниченную способность синтезировать 
ДЦПНЖК, что делает их зависимыми от потребления 
матерью с питанием и статуса ДЦПНЖК у матери в ор-
ганизме. Учитывая влияние потребления ПНЖК матерью 
во время беременности и/или лактации на состояние 
здоровья потомства, три пункта можно считать прио-
ритетными для контроля: индивидуальные эффекты 
n‑3 и n‑6 ПНЖК, важность баланса между n‑3 и n‑6 
в рационе матери и роль n‑3 и n‑6 в составе тела и мета-
болического здоровья потомства. Биологическое действие 
ЭПК и ДГК разделить непросто, и ключевой показатель, 
определяющий обеспеченность организма ДЦПНЖК, – ​
индекс омега‑3 ‒ зависит от поступления в организм 
обеих кислот: как ЭПК, так и ДГК. Дополнительное 
экзогенное поступление в организм ДЦПНЖК отдельно 
и/или в виде витаминно-минеральных комплексов может 
положительно повлиять на исходы родов и состояние 
новорожденного.
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Введение
Стремительно меняющийся образ жизни населения 

развитых стран, включающий снижение физической ак-
тивности, изменение рациона питания, изменение экологии 
и существенно возросшую информационную нагрузку, 
а также пандемия COVID‑19 привели к существенному 

росту как связанной со стрессом психопатологии [1], так 
и неинфекционной заболеваемости, включая ожирение [2]. 
Согласно данным ВОЗ, в 2022 году 2,5 млрд (43 %) взрос-
лых жителей Земли имели избыточный вес, и 890 млн 
(16 %) из них страдали ожирением [3].

Стресс и метаболизм: роль отдельных 
микронутриентов в коррекции нарушений
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РЕЗЮМЕ
В последнее десятилетие наблюдается стремительный рост заболеваемости как стресс-индуцированных психических нарушений, так 
и метаболических заболеваний (ожирение, сахарный диабет и др.). В основе этих нарушений могут лежать общие патогенетические 
механизмы, включающие активацию гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой оси, изменение клеточного гомеостаза и энергетического 
метаболизма. Питание может оказывать как положительное, так и негативное влияние на адаптационные резервы организма и обмен 
веществ. Наша статья посвящена описанию роли редко используемых для оптимизации рациона питания микронутриентов, таких как 
тирозин, магний, трехвалентный хром и витаминоподобные вещества в регуляции метаболизма и устойчивости к стрессу.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: стресс, метаболизм, метаболический синдром, диета, тирозин, магний, хром, холин, инозитол.
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Stress and Metabolism: The Role of Individual Micronutrients 
in Correcting Disorders
E. A. Nikitina1,2,3, S. V. Orlova1,2, T. T. Batysheva1,2, N. V. Balashova1,3, M. V. Alekseeva 2,  
E. V. Prokopenko5, A. N. Vodolazkaya4

1 Peoples’ Friendship University of Russia named after Patrice Lumumba, Moscow, Russia
2 Scientific and Practical Center for Pediatric Psychoneurology of the Moscow Department of Health, 
Moscow, Russia

3 National Medical Research Center for Therapy and Preventive Medicine, Moscow, Russia
4 M. F. Vladimirsky Moscow Regional Scientific Research Institute (“MONIKI”), Moscow, Russia
5 “INVITRO” Limited Liability Company, Moscow, Russia
6 Austrian Clinic of Micronutrient Therapy Biogena, Moscow, Russia

SUMMARY
In the last decade, there has been a rapid increase in the incidence of both stress-induced mental disorders and metabolic diseases (obesity, 
diabetes, etc.). These disorders may be based on common pathogenetic mechanisms, including activation of the hypothalamic-pituitary-adrenal 
axis, changes in cellular homeostasis and energy metabolism. Nutrition can have both positive and negative effects on the body’s adaptive 
reserves and metabolism. Our article is devoted to the description of the role of micronutrients rarely used to optimize the diet, such as tyrosine, 
magnesium, trivalent chromium and vitamin-like substances in the regulation of metabolism and stress resistance.
KEYWORDS: stress, metabolism, metabolic syndrome, diet, tyrosine, magnesium, chromium, choline, inositol.
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Стресс, как реакция организма на действие чрезвычайных 
раздражителей, включает изменение не только психологи-
ческого статуса, но и метаболизма. В процессе эволюции 
сформировались несколько механизмов, опосредующих 
стрессовую реакцию, включая стимуляцию симпатической 
нервной системы, высвобождение гормонов гипофиза, изме-
нение обмена веществ с целью увеличения поставки энерге-
тических субстратов в жизненно важные органы. Сложная 
система нейромедиаторов (норадреналин, серотонин, дофа-
мин), воспалительных маркеров и нейропептидов (грелин, 
соматостатин, галанин и др.) принимает участие в регуляции 
клеточного гомеостаза и энергетического метаболизма. Они 
влияют на обмен веществ, микробиоту кишечника и пищевое 
поведение [4]. Если резкое повышение уровня кортизола 
способствует выживанию наиболее приспособленных орга-
низмов, то хроническое воздействие стресса и длительное 
воздействие кортизола становятся дезадаптивными и могут 
привести к развитию заболеваний, включая артериальную 
гипертензию, ожирение, онкологические заболевания, нару-
шения психического здоровья, сердечно-сосудистые заболе-
вания и повышенную восприимчивость к инфекциям [5–8].

Между стрессом и ожирением, в первую очередь абдо-
минальным, существует сложная двунаправленная связь. 
Стресс снижает способность к самоконтролю и изменяет 
пищевое поведение, стимулируя переедание и преиму-
щественное потребление высококалорийных продуктов, 
богатых жирами и сахаром [9]. В свою очередь, люди 
с ожирением и эмоциогенным пищевым поведением реже 
употребляют продукты, являющиеся основой здорово-
го рациона питания, и чаще едят фастфуд и продукты, 
богатые углеводами. В их рационе содержится больше 
жиров и натрия, и значительно меньше пищевых волокон, 
витаминов В1, В9 и С, магния и калия [10], что, в свою 
очередь, снижает адаптационные резервы.

Питание может оказывать как положительное, так 
и отрицательное влияние на устойчивость организма к дей-
ствию стрессовых факторов. Снижают адаптационные 
резервы микробиологические, токсические и радиоло-
гические загрязнители пищи, нерациональное несбалан-
сированное питание, алкоголь, сахар и кофеин в больших 
количествах. Защитное действие оказывает здоровый 
сбалансированный рацион с физиологическим содержа-
нием макро- и микронутриентов [11].

Учитывая негативное влияние хронического стресса на ме-
таболизм, целесообразно обогащать рацион липотропными 
факторами (холин, лецитин и др.), а также веществами, которые 
могут оказывать двойное действие на нервную систему и об-
мен веществ. Из микронутриентов при стрессе необходимо 
обращать повышенное внимание на адекватную обеспечен-
ность витаминами С, Е, D и группы В, а также минеральными 
веществами, такими как магний и цинк [12, 13]. Витамин 
B 6 может снизить тревогу у пожилых женщин, а витамин 
С с замедленным высвобождением в высокой дозе уменьшает 
тревожность и стресс-индуцированный подъем артериального 
давления [14]. Наша статья посвящена отдельным микро-
нутриентам, которые реже используются для оптимизации 
рациона питания и дополнительное введение которых в рацион 
способно повысить адаптационные резервы человека.

Тирозин
L-Тирозин – ​нейтральная аминокислота, из которой 

образуются три нейромедиатора: дофамин, норадреналин 
и адреналин. Помимо этого, тирозин используется для 
синтеза тиреоидных гормонов и других белков организма. 
В условиях стресса при активации катехоламинергической 
системы повышается синтез дофамина и норадреналина 
в мозге. Образующийся норадреналин подавляет секрецию 
кортиколиберина в гипоталамусе и за счет этого уменьша-
ет образование АКТГ и подъем кортикостерона (аналога 
кортизола) в плазме на фоне стресса у крыс [15].

Синтез дофамина и норадреналина в мозге зависит 
от обеспеченности организма тирозином. Пероральный 
прием тирозина увеличивает концентрацию адренали-
на, норадреналина и дофамина как на периферии, так 
и в центральной нервной системе [16]. Его прием наиболее 
целесообразен в условиях недостаточного образования 
катехоламинов, физиологически сниженного у пожилых 
людей или относительного при разных формах стресса [17]. 
У пожилых людей дополнительный прием улучшает тер-
морегуляцию в условиях холода, восстанавливая ослаблен-
ную вазоконстрикцию [18], а также влияет на функцию 
мозга, модулируя мотивацию и изменяя когнитивный 
контроль [19].

Острый стресс оказывает негативное влияние на испол-
нительные функции мозга: ухудшает рабочую память и ког-
нитивную гибкость, но практически не влияет на тормозный 
контроль [20]. Тирозин способствует повышению когнитив-
ных способностей в условиях стресса [21, 22]. Однократный 
прием тирозина в дозах 100–300 мг/кг массы тела оказывает 
положительное влияние на производительность рабочей 
памяти, когнитивную гибкость, торможение, конвергентное 
мышление и рассуждения [17, 23, 24]. Дополнительный при-
ем тирозина улучшает рабочую память и помогает выполнять 
трудные умственные задачи [25]. Тирозин также повышает 
когнитивную гибкость – ​способность переключаться с одной 
мысли на другую, а также улучшает работоспособность 
в условиях многозадачности [26]. Установлено, что тирозин 
положительно влияет на отдельные когнитивные функции 
в условиях недостатка сна [27].

Температурный фактор является одним из сильнейших 
физических стрессоров, негативно влияющих на физи-
ческую и умственную производительность. В условиях 
холода, но не жары, тирозин улучшал когнитивные и пси-
хомоторные (меткость стрельбы) способности [28, 29]. 
При сочетании холода и гипоксии тирозин уменьшал 
головокружение, спутанность сознания, усталость, враж-
дебность и напряжение [30].

В экстремальных спортивных и военных условиях 
тирозин не влиял на физические показатели (производи-
тельность и выносливость) [31], но улучшал когнитивные 
функции (бдительность, готовность прикладывать умствен-
ные усилия) в условиях стресса, вызванного сочетанием 
физической нагрузки и высокой температуры окружающей 
среды [32]. Дополнительный прием тирозина повышает 
бдительность, ускоряет время принятия решения, рас-
познавание образов, кодирование и сложное поведение 
(например, ориентирование по карте и компасу) [30, 33]. 

e-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит №  16 / 2024. Диетология и нутрициология 33

В настоящее время тирозин наряду с кофеином рассмат-
ривается в качестве основного ноотропного вещества для 
оптимизации рациона питания военных [34], в том числе 
в условиях депривации сна [35].

В описанных исследованиях тирозин применялся в до-
зах от 500 мг до 12 г в день. Однако необходимо иметь 
в виду, что верхний уровень потребности тирозина уста-
новлен ВОЗ на уровне 14 мг/кг, что равно ∼1 г тирозина 
для человека весом 70 кг. Принимать тирозин в более 
высокой дозе нецелесообразно, так как активность ти-
розингидроксилазы при таких обстоятельствах близка 
к насыщению [36] и избыток тирозина не будет превра-
щаться в ДОФА. Поскольку тирозин использует единый 
переносчик через гематоэнцефалический барьер с такими 
аминокислотами, как фенилаланин и триптофан, для по-
вышения биодоступности тирозина целесообразно не есть 
белковую пищу на ночь и принимать тирозин натощак [16].

Магний
Магний играет ключевую роль в регуляции как стрес-

совой реакции, так и обмена веществ. Он влияет на ак-
тивность гипоталамо-гипофизарно-надпочечниковой 
оси (уменьшает высвобождение АКТГ и снижает кон-
центрацию кортизола), принимает участие в регуляции 
синаптической передачи (глутаматные и ГАМК рецепто-
ры) и клеточного энергообмена, повышает стабильность 
мембран [37, 38]. В клинических исследованиях было 
показано, что дополнительный прием магния способствует 
уменьшению отдельных симптомов стресса: усталости, 
раздражительности, проблем сна [39].

Наряду с изменением психологического состояния 
дополнительный прием магния способствует улучшению 
метаболических и физиологических показателей, оказы-
вает противовоспалительное и антиоксидантное действие. 
У студентов, испытывавших типичные стрессовые факто-
ры (недосыпание, недоедание и недостаток физической 
активности) и получавших 250 мг/д магния дважды в день 
в течение 4 недель, наблюдалось снижение концентрации 
кортизола и провоспалительного ИЛ‑6 [40] в сыворотке 
крови. В дозе 400 мг/д магний оказывал положительное 
влияние на вариабельность сердечного ритма, повышая 
активность парасимпатической системы [41].

Известно, что недостаточное потребление магния явля-
ется одним из факторов риска развития сахарного диабета 
2 типа (СД 2) [42], метаболического синдрома (МС) [43] 
и артериальной гипертензии (АГ) [44]. Метаанализ 26 
исследований, объединивших 1 219 636 участников, по-
казал, что по сравнению с низким потреблением маг-
ния (227 мг/д) высокий уровень потребления (363 мг/д) 
был связан с уменьшением риска развития СД2 на 22 %. 
Дополнительный прием добавок магния на протяже-
нии в среднем 11,8 нед. способствовал снижению кон-
центрации глюкозы в плазме натощак на 0,32 ммоль/л 
(95 % ДИ: –0,59, –0,05), ГТТ – ​на 0,30 ммоль/л (95 % 
ДИ: –0,58, –0,02), инсулина натощак – ​на 0,17 мМЕ/л 
(95 % ДИ: –0,30, –0,04), HOMA-IR – ​на 0,41 (95 % 
ДИ: –0,71, –0,11), а также триглицеридов, систолического 
и диастолического артериального давления [45].

Влияние дополнительного приема магния на массу 
тела было показано в метаанализе 22 рандомизирован-
ных клинических исследований (РКИ). В исследованиях 
использовались дозы магния от 48 до 450 мг в день, продол-
жительность его приема варьировалась от 6 до 24 недель. 
Прием магния способствовал снижению ИМТ в среднем 
на 0,21 кг/м2 (95 % ДИ: –0,41, –0,001, p=0,048, I2=89,5 %), 
при этом эффект наблюдался в первую очередь у людей 
с инсулинорезистентностью, ожирением и дефицитом 
магния. При подгрупповом анализе значимое изменение 
массы тела и обхвата талии отмечалось также у женщин 
и у участников с гипертонией [46]. Важно отметить, что 
у людей с ожирением дополнительный прием магния спо-
собствует уменьшению размера талии в среднем на 2,09 см 
(95 % ДИ: –4,12, –0,07, p=0,040) [47]. Как показал метаанализ 
11 исследований, при наличии хронического вялотекущего 
воспаления и концентрации С-реактивного белка (СРБ) 
выше 3 мг/л добавки магния значительно снижают СРБ, 
в среднем на –1,12 мг/л (95 % ДИ: –2,05, –0,18, p=0,019) [48].

При выборе препаратов магния для оптимизации раци-
она питания при стрессе необходимо учитывать не только 
дозу, но и форму магния. Положительное влияние на обмен 
веществ оказывают разные формы магния, однако вопрос 
о нейрональном действии является спорным, поскольку 
не все соли магния легко проникают в ЦНС. При 24-часо-
вой внутривенной инфузии сульфата магния и повышении 
концентрации магния в крови на 169 % содержание магния 
в спинномозговой жидкости возрастало всего на 15 % [49]. 
Были разработаны специальные формы, эффективно повыша-
ющие внутримозговую концентрацию магния. Пероральный 
прием L-треоната магния в течение 4 недель способствовал 
повышению на 21,6 % концентрации магния в цереброспи-
нальной жидкости и улучшению функционального состо-
яния нейронов: повышению синаптической пластичности 
и плотности синапсов в областях мозга, критически важных 
для исполнительной функции и памяти, таких как префрон-
тальная кора и гиппокамп у животных [50]. Прием треоната 
магния подавляет нейровоспаление [51], улучшает способ-
ность к обучению, рабочую, краткосрочную и долгосрочную 
память у крыс [52], а также стимулирует угасание памяти 
о страхе и предотвращает ее чрезмерное обобщение, что 
приводит к снижению тревожности. В рандомизированном 
плацебо-контролируемом исследовании с участием 44 взрос-
лых 50–70 лет с когнитивными нарушениями прием треоната 
магния (1,5–2 г/д) на протяжении 12 недель способствовал 
улучшению когнитивных и управляющих функций [53]. 
Положительное влияние треоната магния на нервную систе-
му было показано также у здоровых людей [54], у взрослых 
с синдромом дефицита внимания и гиперактивности [55] 
и онкологических пациентов с болевым синдромом [56].

Важно отметить, что магний наиболее эффективно дей-
ствует в синергизме с другими микронутриентами. У здо-
ровых людей, находящихся в состоянии тяжелого стресса 
(количество баллов по шкале DASS‑42 ≥25), прием магния 
в комплексе с витамином В6 на 24 % сильнее уменьшал 
симптомы стресса по сравнению с монопрепаратом маг-
ния [57]. Комплекс магния и витамина B 6 также уменьшал 
тревогу при предменструальном синдроме у женщин [14]. 
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Для улучшения когнитивных функций у здоровых людей 
в возрасте 18–65 лет применялась комбинация треоната 
магния с фосфатидилсерином, витаминами В6, С и D [54].

Хром
Хорошо дополняет действие магния трехвалентный 

хром. Он принимает участие в метаболизме углеводов 
и липидов, и его дефицит приводит к формированию ин-
сулинорезистентности [58]. Необходимо отметить, что 
дефицит хрома регистрировался только у тяжело боль-
ных людей, получавших полное парентеральное питание. 
Дефицит хрома у здоровых людей, придерживающихся 
обычного сбалансированного питания, не встречается [59].

Молекулярные механизмы действия хрома до сих пор 
не установлены, однако предполагают, что хром может 
выступать в качестве кофактора, усиливая взаимодей-
ствие между инсулином и его периферическими рецеп-
торами [59]. Для выявления дефицита хрома рекомен-
дуется использовать глюкозотолерантный тест до и по-
сле дополнительного приема хрома. Снижение исходно 
повышенных значений будет указывать на имеющуюся 
недостаточность [60].

В настоящее время применение хрома для коррекции 
гипергликемии у пациентов с сахарным диабетом 2 типа, 
ожирением и у пациентов, не страдающих диабетом, не ре-
комендуется Европейской ассоциацией клинического 
питания и метаболизма (ESPEN) и Американской диабети-
ческой ассоциацией [59, 60]. Вместе с тем многочисленные 
клинические исследования и систематические обзоры 
указывают на потенциальную пользу от приема хрома 
при имеющихся метаболических нарушениях.

Положительное влияние хрома на липидный обмен опо-
средовано несколькими механизмами, в том числе усилением 
окисления свободных жирных кислот [61], повышением 
скорости превращения глюкозы в ацетил-КоА и активно-
сти ЛХАТ, подавлением ГМГ-КоА-редуктазы, снижением 
образования, ускорением этерификации и выведения хо-
лестерина [62]. В метаанализе 24 РКИ было продемон-
стрировано гиполипидемическое действие добавок хрома. 
Снижение концентрации триглицеридов составило в среднем 
6,54 мг/дл (95 % ДИ: –13,08, –0,00, p=0,050), общего холе-
стерина – ​7,77 мг/дл (95 % ДИ: от –11,35 до –4,18, p<0,001) 
Одновременно наблюдалось повышение содержания ЛПВП 
на 2,23 мг/дл. Статистически достоверных изменений кон-
центрации ЛПНП не происходило. Наиболее выраженное 
положительное влияние на липидный обмен хром оказывал 
при приеме в дозе более 200 мкг в день [62, 63]. У людей 
≥55 лет дополнительный прием хрома способствовал сни-
жению содержания жировой массы в организме [64].

Хром также положительно влияет на другие механизмы, 
лежащие в основе развития метаболического синдрома, та-
кие как артериальная гипертензия, хроническое воспаление 
и оксидативный стресс. Согласно результатам метаанали-
за 11 РКИ, дополнительный прием хрома способствует 
небольшому, но статистически достоверному снижению 
систолического и диастолического артериального давления 
на 2,51 (95 % ДИ: –4,97, –0,05, р=0,04) и 1,04 мм рт. ст. (95 % 
ДИ: –1,96, –0,12, p=0,026) соответственно [65].

Хром способствует подавлению воспалительной ре-
акции. На фоне его приема отмечается снижение концен-
трации высокочувствительного СРБ (вчСРБ) в сыворотке 
на 0,87 мг/дл (95 % ДИ: –1,49, –0,26), ФНО-α – ​на 0,97 
пг/мл (95 % ДИ: –1,92, –0,01), а также незначительное 
снижение ИЛ‑6 на 0,45 пг/мл (95 % ДИ: –1,18, 0,29) [66]. 
Антиоксидантное действие хрома было продемонстрирова-
но в метаанализе 10 РКИ, объединившем 595 участников. 
Дополнительный прием хрома способствовал повышению 
концентрации глутатиона на 64,79 мг/дл (95 % ДИ: 22,43, 
107,15; p=0,003), а в форме пиколината хрома он также 
повышал суммарную антиоксидантную емкость (TAC) [67].

Комбинация хрома с магнием действует эффективнее, 
чем каждый из элементов по отдельности. В исследовании 
Zhao Y. с соавт. (2024) 120 человек с нарушением толе-
рантности к глюкозе и инсулинорезистентностью были 
случайным образом разделены на 4 группы, получавшие 
хром, магний, комплекс магния с хромом или плацебо. 
Через 3 месяца у пациентов в группе, получавшей комплекс, 
концентрации глюкозы в плазме натощак, ГТТ через 2 часа, 
инсулин натощак и индекс HOMA-IR снизились и были 
значительно ниже, а ЛПВП – ​выше по сравнению с тремя 
другими группами (p<0,05). Сочетанный прием микроэле-
ментов также способствовал более выраженному сниже-
нию перекисного окисления липидов и воспаления [68].

У женщин с синдромом поликистозных яичников 
(СПКЯ) прием комплекса хрома с карнитином приводил 
не только к снижению маркеров воспаления и оксидатив-
ного стресса, но и способствовал улучшению показателей 
психического здоровья, оцениваемых по шкале депрессии 
Бека и шкале депрессии, тревоги и стресса (DASS) [69].

Инозит
Еще одним микронутриентом, одновременно оказы-

вающим влияние на функцию головного мозга и обмен 
веществ, является шестиатомный спирт циклогексана 
инозит. Он представляет собой карбоциклический сахар, 
природный изомер глюкозы.

Ранее инозит называли витамином В8, однако это не-
корректно, так как он синтезируется в организме челове-
ка и не является эссенциальным веществом. В природе 
существуют 9 структурных изомеров инозита, из кото-
рых миоинозитол (МИ) является самым распространен-
ным [70]. Большая часть инозита поступает в организм 
человека с пищей (фрукты, особенно цитрусовые, бобовые, 
овощи, цельнозерновые, мясные и молочные продукты). 
Потребление миоинозитола с пищей варьируется от 225 
до 1500 мг/д на 1800 ккал [71]. Для дополнительного при-
ема в составе специализированной пищевой продукции 
для взрослых, включая БАД к пище, адекватным суточным 
уровнем потребления считается 500 мг инозита, верхним 
допустимым – ​1500 мг [72].

Инозит, образующийся из него в клетках фосфати-
дилинозит и некоторые из их моно- и полифосфатов 
действуют как вторичные посредники в ряде путей 
внутриклеточной передачи сигнала, включая сигнальные 
пути инсулина [73]. Они принимают участие в регуля-
ции формирования цитоскелета, нервной проводимости, 
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концентрации внутриклеточного кальция (Ca2+), поддер-
жания мембранного потенциала клеток, расщепления 
жиров и экспрессии генов.

В клетках мозга фосфатидилинозитольный цикл вы-
полняет функцию вторичного мессенджера, связанного 
с норадренергическими (α‑1), серотонинергическими 
(5-HT2A и 5-HT2C), холинергическими (мускариновыми) 
и дофаминергическими (D 1) рецепторами [74]. В ряде 
исследований было показано, что дополнительный прием 
инозита способствует более выраженному улучшению 
состояния при депрессии, панических и обсессивно-ком-
пульсивном расстройствах, чем плацебо. Несмотря на по-
ложительные результаты, на данный момент эффектив-
ность инозита в отношении психических расстройств 
остается дискутабельной, отчасти из-за гетерогенности 
исследований. Необходимо отметить, что в исследованиях 
применялись более высокие дозы инозита (6–18 г), чем 
физиологические, несмотря на это, они обладали хорошей 
переносимостью [73, 75, 76].

Метаболическое действие инозита хорошо изучено. 
Доказано, что его дополнительный прием способствует 
снижению массы тела, улучшает углеводный и липидный 
обмен и стабилизирует репродуктивную функцию женщин 
при СПКЯ.

В метаанализе, объединившем результаты 15 контро-
лируемых исследований, дополнительный прием инозита 
способствовал снижению ИМТ в среднем на 0,41 кг/м2 

(95 % ДИ: –0,78, –0,04; p=0,028) у взрослых. Эффект был 
более клинически значимым у участников с избыточным 
весом или ожирением и у женщин с СПКЯ. В сравнении 
с другими формами миоинозитол оказывал более сильное 
влияние на снижение ИМТ [77].

В метаанализе Miñambres I. (2019) инозит не сни-
жал ИМТ, но повышал чувствительность к инсулину. 
Дополнительный прием инозита способствовал сниже-
нию глюкозы в плазме натощак – ​на 0,44 ммоль/л (95 % 
ДИ: –0,65, –0,23), ПГТТ‑75 – ​на 0,69 ммоль/л (95 % 
ДИ: –1,14, –0,23), инсулина натощак – ​на 38,49 пмоль/л 
(95 % ДИ: –52,63, –24,36), HOMA-IR – ​на 1,96 ммоль × мЕд/л 
(95 % ДИ: –2,62, –1,30). Применялись разные формы (миои-
нозитол, D-хироинозитол, пинитол) и дозы (1200–4000 мг/д) 
инозита, а исследования включали не только пациентов 
с нарушениями углеводного обмена, но и здоровых людей 
(беременные женщины), что может объяснять гетероген-
ность результатов в отношении массы тела. У пациентов 
с исходной гипергликемией снижение концентрации глю-
козы натощак составило 0,6 ммоль/л (95 % ДИ: –0,98, –0,22), 
что сравнимо с эффектом, наблюдаемым при приеме таких 
гипогликемических лекарственных препаратов, как инги-
биторы альфа-глюкозидазы [78]. У беременных женщин 
дополнительный прием миоинозитола в дозе 4000 мг в день 
на ранних сроках беременности способствовал снижению 
риска развития гестационного диабета на 70 % (ОР=0,30, 
95 % ДИ: 0,18, 0,49, p<0,00001). Он также уменьшал по-
требность в инсулинотерапии, частоту преждевременных 
родов и неонатальной гипогликемии [79].

В 2024 году рабочая группа Итальянского общества 
эндокринологии опубликовала согласованное заявление 

о применении инозитов при нарушениях женской репро-
дуктивной функции. Согласно ему добавки МИ могут 
использоваться для улучшения регулярности менструаль-
ного цикла и ановуляции при СПКЯ. Миоинозитол может 
применяться у субфертильных женщин с или без СПКЯ 
с целью уменьшения дозы р-ФСГ, используемой для сти-
муляции яичников во время ЭКО, но его не следует при-
менять для повышения клинической частоты наступления 
беременности или живорождения. Дополнительный прием 
МИ может применяться для первичной профилактики 
гестационного сахарного диабета, но не для улучшения 
исходов беременности у женщин с ГСД. Миоинозитол 
можно добавлять к фолиевой кислоте на этапе прекон-
цепции женщинам, у которых предыдущая беременность 
была осложнена формированием дефекта нервной трубки 
(ДНТ) плода, для снижения риска ДНТ у новорожден-
ных. Дополнительный прием МИ может использоваться 
во время беременности для снижения риска макросомии 
и неонатальной гипогликемии у матерей с риском ГСД [80].

По гипотоническому действию инозит превосхо-
дит многие другие микронутриенты. В метаанализе 7 
РКИ прим инозита способствовал снижению САД 
на 5,69 мм рт. ст. (95 % ДИ: –7,35, –4,02, p<0,001), ДАД – ​
на 7,12 мм рт. ст. (95 % ДИ: от –10,18 до –4,05, p<0,001). 
При подгрупповом анализе было выявлено, что у лиц 
с метаболическим синдромом при приеме инозита более 
8 недель и в дозе 4000 мг эффект усиливается [81].

У женщин с метаболическими нарушениями на фоне 
избыточной массы тела, сахарного диабета, СПКЯ или 
метаболического синдрома в период менопаузы допол-
нительный прием инозита оказывал положительное вли-
яние на липидный обмен. Наблюдалось значительное 
снижение концентрации триглицеридов (SMD – ​1,24; 95 % 
ДИ, –1,84, –0,64; p<0,001), общего холестерина (SMD – ​1,09; 
95 % ДИ, –1,83, –0,55; p<0,001) и холестерина ЛПНП (SMD – ​
1,31; 95 % ДИ, –2,23, –0,39; p=0,005). Не было отмечено 
влияния добавок инозита на ЛПВП (SMD – ​0,20; 95 % 
ДИ, – 0,27, 0,67; p=0,40). В метаанализ были включены 
14 РКИ с продолжительностью от 6 недель до 12 месяцев. 
Дозы инозита варьировалась от 688 мг до 4000 мг/день [82].

Холин
Дополняет действие инозита холин, еще одно витами-

ноподобное вещество с двойным действием, на функцию 
мозга и метаболизм. Из холина образуется ряд активных 
метаболитов, включая нейромедиатор ацетилхолин, мем-
бранные фосфолипиды фосфатидилхолин и сфингомиелин, 
а также донор метильной группы бетаин. Несмотря на то 
что холин может синтезироваться в организме человека, 
его недостаточно для удовлетворения физиологических 
потребностей. Адекватным уровнем потребления хо-
лина для взрослых считается 500 мг в день [83]. Холин 
в большом количестве содержится в баклажанах, а также 
в печени, молоке, яйцах и арахисе [60, 84]. Потребность 
в холине возрастает во время беременности, поскольку 
он важен для функции плаценты, роста плода и развития 
мозга. Доступность холина зависит отчасти от кишечной 
микробиоты. Эндогенный синтез холина катализируется 
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ферментом фосфатидил-этаноламин-N-метилтрансфераза 
(ФЭМТ), активность которого регулируется эстрогенами. 
Это объясняет различия в эндогенной продукции и появле-
нии клинических признаков истощения холина до и после 
менопаузы, а также во время беременности.

Дефицит холина может возникать даже у здоровых 
людей при несбалансированном питании. У здоровых 
добровольцев переход на диету, содержащую 50 мг/д 
холина для человека массой 70 кг на срок до 6 недель, 
приводил к появлению симптомов повреждения печени и/
или мышц у 77 % мужчин, 80 % женщин в постменопаузе 
и у 44 % женщин в пременопаузальном периоде. В пече-
ни наблюдались изменения, соответствующие картине 
неалкогольного стеатоза, подтвержденные МРТ и/или 
повышением печеночных ферментов (АСТ, АЛТ, ГГТ или 
ЛГ). Субклиническое повреждение мышц диагностирова-
лось по повышенному уровню креатинфосфокиназы. Эти 
симптомы исчезали через несколько недель после возвра-
щения холина в рацион питания. Необходимо отметить, что 
у части мужчин (6 из 26) симптомы дефицита появлялись 
уже на первом этапе исследования, когда диета содержа-
ла 550 мг/70 кг в сутки, что считается адекватной дозой 
для взрослых [85]. Это может указывать на повышенную 
потребность в холине у определенных групп населения.

В популяционных исследованиях было показано, что 
употребление большого количества холина с пищей мо-
жет снижать риск развития отдельных заболеваний. Так, 
при обследовании 3214 человек в канадской провинции 
Ньюфаундленд было обнаружено положительное влияние 
пищевого холина на состав тела. Была выявлена обратная 
корреляция между потреблением холина и такими показа-
телями ожирения, как общее содержание жировой массы 
(%), отложение жира на туловище (% trunk fat), и антро-
пометрическими показателями (масса тела, индекс массы 
тела, окружность талии, соотношение талии к бедрам) 
как у женщин, так и у мужчин (r в диапазоне от –0,13 
до –0,47, p<0,001) [86]. В исследовании NHANES (National 
Health and Nutrition Examination Survey) с участием 5525 
человек в период с 2011 по 2018 год изучалось влияние 
количества потребляемого с пищей холина на риск раз-
вития атеросклеротических сердечно-сосудистых забо-
леваний. После корректировки по возрасту, полу, расе, 
этнической принадлежности и физической активности 
была обнаружена обратная связь между потреблением 
холина и развитием ИБС, инсульта и атеросклеротических 
сердечно-сосудистых заболеваний [87]. Недостаточное 
потребление холина во время беременности увеличивает 
риск развития дефекта нервной трубки плода. Напротив, 
более высокое потребление холина матерью во второй 
половине беременности и в раннем послеродовом периоде 
(от 550 мг до 1 г/д дополнительно к рациону) способство-
вало лучшему нейрокогнитивному развитию ребенка [88].

В странах Таможенного союза в составе специализи-
рованной пищевой продукции разрешено использовать 
следующие формы холина: холина хлорид, холина ци-
трат и холина битартрат, при этом потребление в составе 
БАД не должно превышать верхний допустимый уро-
вень – ​1000 мг [72]. В составе лекарственных препаратов 

применяются холина альфосцерат [89] и метаболит холи-
на – ​цитиколин (цитидиндифосфат-холин) [90], оказыва-
ющие нейропротективное и ноотропное действия.

Заключение
Учитывая сочетанный характер психологических, пове-

денческих и физиологических изменений, происходящих 
при действии стрессовых факторов, подходы к оптимизации 
рациона питания также должны носить комплексный ха-
рактер. Для повышения адаптационных резервов организма 
и профилактики метаболических нарушений необходимо 
своевременно корректировать рацион питания с исполь-
зованием дополнительных источников микронутриентов.

При недостаточном потреблении с пищей необходимо 
обогащать рацион питания отдельными аминокислота-
ми, полиненасыщенными жирными кислотами омега‑3 
и пищевыми волокнами. У женщин незаменимые жир-
ные кислоты могут быть эффективны в снижении уровня 
кортизола в слюне и уровня стресса во время беремен-
ности, а также предменструальной или менопаузальной 
тревоги в отсутствие депрессии. Аминокислота L-теанин, 
содержащаяся в большом количестве в листьях зеленого 
чая, способствует уменьшению уровня стресса и тревоги 
у людей, подвергающихся стрессовым воздействиям [91].

Наряду с хорошо изученными ПНЖК, витаминами 
группы В и пробиотиками в рацион можно вводить также 
положительно влияющие на функцию мозга и метаболизм 
микронутриенты, такие как L-тирозин, треонат магния, 
трехвалентный хром в форме пиколината и витаминоподоб-
ные вещества, такие как холин и инозит. Их взаимодопол-
няющее действие уменьшает тревогу и другие стресс-ин-
дуцированные изменения психики, улучшает углеводный 
и липидный обмен и потенциально может снизить риск 
развития хронических неинфекционных заболеваний.
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Микробиота кишечника является неотъемлемым компо-
нентом человеческого организма, и ее вклад в физио-

логию человека таков, что она условно считается самостоя-
тельным органом. Микробиота кишечника млекопитающих 
представляет собой сложное сообщество бактерий, грибов, 
архей и вирусов, которые служат хозяину, обеспечивая 
многочисленные полезные функции, в том числе продук-
цию жизненно важных пищевых веществ, таких как ами-

нокислоты, короткоцепочечные жирные кислоты (КЦЖК) 
и витамины. Кишечный микробиом содержит несколько 
бактериальных филотипов; самыми представленными яв-
ляются Bacteroide и Firmicutes, которые составляют около 
90 % от всех видов микроорганизмов. Питание оказывает 
существенное влияние на структуру микробного сообщества 
и функции микробиома кишечника человека. У человека из-
вестно несколько родов бактерий, способных синтезировать 

Микронутриенты и кишечный микробиом: 
двунаправленное взаимодействие
В. М. Коденцова1, Д. В. Рисник2

1 ФГБУН «Федеральный исследовательский центр питания, биотехнологии и безопасности пищи», 
Москва, Россия

2 ФГБОУ ВО «Московский государственный университет имени М. В. Ломоносова», 
биологический факультет, Москва, Россия

РЕЗЮМЕ
Обзор литературы за последние годы осуществляли по базам данных РИНЦ, Google Scholar, Pubmed, ReserchGate.
Цель обзора – характеристика влияния микронутриентов рациона на микробиом кишечника и оценка роли микробиома в обеспечении 
организма хозяина микронутриентами.
Результаты. Примерно половина (40–65 %) всех видов бактерий-прототрофов, населяющих кишечник, способны синтезировать все 
витамины группы В и являются донорами для бактерий ауксотрофов. Только четыре витамина (В6, фолат, В12, ниацин) могут вырабатываться 
в количествах, составляющих около 25 % от физиологической потребности человека, однако отсутствие транспортеров для витамина B12 
в толстой кишке делает его недоступным для организма хозяина. Менахиноны (витамин К2), синтезированные кишечными бактериями, 
не попадают в системный кровоток, что не исключает их локального действия на эпителий кишечника. Недостаток микронутриентов (витамин 
А, фолаты, железо, цинк) в питании хозяина нарушает состав и функции кишечной микробиоты, прием витаминов (группы В, С, D, Е) улучшает 
состав микробиома. Избыточное потребление некоторых витаминов приводит к попаданию их в толстый кишечник, где они оказывают 
благотворное влияние на количество и разнообразие бактерий. Микро- и макроэлементы необходимы для обеспечения жизнеспособности 
представителей микробиоты кишечника, которая также необходима для поддержания оптимального элементного гомеостаза хозяина. 
Прием пребиотиков (растворимых пищевых волокон) улучшает биодоступность железа, кальция и других минеральных веществ.
Вывод. Микроорганизмы, населяющие желудочно-кишечный тракт человека, двунаправленно взаимодействуют с микронутриентами, 
входящими в состав рациона, что влияет, с одной стороны, на видовое разнообразие и функции микроорганизмов, а с другой – микробиом 
влияет на всасывание и биодоступность микронутриентов.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: микробиом кишечника, витамины, макроэлементы, микроэлементы.
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Micronutrients and the gut microbiome: a bidirectional interaction
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SUMMARY
A review of the literature in recent years was carried out using the RSCI, Google Scholar, Pubmed, and ResearchGate databases.
The purpose of the review was characterization of the influence of dietary micronutrients on the intestinal microbiome and assessment of the 
role of the microbiome in providing the host with micronutrients.
Results. Approximately half (40–65 %) of all types of prototrophic bacteria inhabiting the intestine are capable of synthesizing all B vitamins and are donors 
for auxotrophic bacteria. Only four vitamins (B6, folate, B12, niacin) can be produced in quantities that represent about 25 % of a person’s physiological 
requirement, but the lack of transporters for the absorption of vitamin B12 in the colon makes it unavailable to the host. Vitamin K (menaquinones) synthesized 
by intestinal bacteria does not enter the systemic circulation, which does not exclude their local effect on the intestinal epithelium. A lack of micronutrients 
(vitamin A, iron, zinc, folate) in the host’s diet disrupts the composition and function of the intestinal microbiota; taking vitamins (groups B, C, D, E) improves the 
composition of the microbiome. Excessive consumption of some vitamins causes them to enter the large intestine, where they have a beneficial effect on the 
number and diversity of bacteria. Micro- and macroelements are necessary to ensure the viability of representatives of the intestinal microbiota, which is also 
necessary to maintain optimal elemental homeostasis. Taking prebiotics (soluble dietary fiber) improves the bioavailability of iron, calcium and other minerals.
Conclusion. Microorganisms inhabiting the human gastrointestinal tract bidirectionally interact with micronutrients included in the diet, which 
affects, on the one hand, the species diversity and functions of microorganisms, and on the other hand, the microbiome affects the absorption 
and bioavailability of micronutrients.
KEYWORDS: intestinal microbiome, vitamins, macroelements, microelements
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витамины группы В. Клостридии способны осуществлять 
синтез фолиевой кислоты, кобаламина, ниацина и тиамина, 
бифидобактерии – фолиевой кислоты, Bacteroide – рибо-
флавина, ниацина, пантотената и пиридоксина [1].

Цель обзора – характеристика влияния микронутриентов 
рациона на микробиом кишечника и оценка роли микро-
биома в обеспечении организма хозяина микронутриентами.

Объектами исследования являлись актуальные данные 
научных статей о взаимодействии кишечного микробиома 
и микронутриентов.

Методология. Базы данных и временные рамки. Обзор 
существующей по проблеме литературы преимуществен-
но за последние 10 лет осуществляли по базам данных 
Pubmed, РИНЦ, Google Scholar и ReserchGate по парам 
ключевых слов: «Gut microbiome» («кишечный микро-
биом») и «vitamin» («витамин») или «microelement» 
(«микроэлемент»). Поиск источников был ограничен 
периодом с 2015 по 2024 г., за редким исключением для 
более ранних статей, имеющих принципиальное значение. 
Во всех найденных статьях была изучена библиография 
с целью выявления дополнительных, не обнаруженных 
публикаций. Анализировали опубликованные в научных 
журналах оригинальные исследовательские и обзорные 
статьи на русском и английском языках.

Критерии включения и исключения источников. Крите-
риями включения были статьи, в которых имеются данные 
о влиянии микронутриентов, поступающих с пищей, на ми-
кробиом кишечника и влиянии витаминов, синтезированных 
микробами, на обеспеченность организма хозяина, а также 
о роли микробиома в обеспечении организма хозяина мине-
ральными веществами. Не рассматривали тезисы, опублико-
ванные в сборниках материалов конференций, а также данные, 
касающиеся микробиома кожи, легких и других органов.

Синтез витаминов группы В кишечной микробиотой 
и его вклад в обеспеченность организма хозяина

Некоторые роды бактерий Bifidobacterium, Bacteroides 
и Enterococcus, обычно населяющие желудочно‐кишечный 
тракт человека, способны к биосинтезу витамина К и витами-
нов группы В [2]. При оценке генома 256 бактерий кишечника 
человека было предсказано, что 40–65 % видов обладают 
путями биосинтеза всех восьми витаминов группы В (биотин, 
кобаламин, фолиевая кислота, ниацин, пантотенат, пири-
доксин, рибофлавин и тиамин), поддерживая коэволюцию 
микробиома хозяина [3–5]. Путь синтеза de novo кобаламина 
имеется в геномах 42 % микроорганизмов толстой кишки, 
биотина – у 40 %, фолатов – у 43 %, рибофлавина – у 56 % [6]. 
Анализ in silico доступных эталонных геномов показал, что 
в среднем 20–30 % видов в микробных сообществах кишеч-
ника (по относительной численности) не имеют механизма 
для синтеза некоторых незаменимых витаминов группы 
B. Большинство предсказаний на основе исследования генома 
было подтверждено в опубликованных экспериментальных 
данных. Совместное культивирование пяти ауксотрофных 
по тиамину или фолату штаммов с различными прототроф-
ными бактериями в отсутствие и в присутствии различных 
концентраций витаминов подтвердило, что действительно 

между бактериями имеет место перекрестное питание [7]. 
Кишечные бактерии человека активно обмениваются ви-
таминами группы В друг с другом, тем самым обеспечивая 
выживание микроорганизмов, которые не синтезируют любой 
из этих существенных кофакторов.

Витамины группы В, предшественники незаменимых 
метаболических кофакторов, вырабатываются de novo некото-
рыми кишечными бактериями (прототрофами), но для полного 
обеспечения потребностей организма человека и других видов 
бактерий-ауксотрофов витамины должны поступать и экзо-
генно [8]. Большая доля ауксотрофов витаминов группы B 
в микробиоте кишечника человека предполагает их сильную 
зависимость от экзогенного поступления этих микронутри-
ентов из рациона и/или посредством синтрофного перерас-
пределения между прототрофными и ауксотрофными видами.

Принципиальное различие между витаминами, получа-
емыми из пищи и вырабатываемыми кишечными бактери-
ями, заключается в участке их всасывания. Большинство 
пищевых витаминов абсорбируются в тонком кишечнике, 
тогда как витамины, продуцируемые кишечными микроба-
ми, всасываются преимущественно в толстом кишечнике 
[9, 10]. При избыточном потреблении с пищей витамины 
группы В, не всосавшиеся в тонком кишечнике, поступают 
в дистальные отделы кишечника.

Хотя в слизистой оболочке толстой кишки человека об-
наружены высокоаффинные транспортеры тиамина 1 и 2, 
способные переносить тиамин, данных о действительной 
важности поступления тиамина, синтезированного кишеч-
ной микробиотой, в дистальном отделе кишечника нет. Это 
подтверждается тем, что кормление мышей витамин B1-
дефицитной диетой вызывает дефицит витамина B1 уже через 
неделю, что свидетельствует о том, что микробиота кишечника 
млекопитающих может синтезировать лишь минимальные ко-
личества тиамина. Исходя из внутриклеточной концентрации 
витаминов, массы бактерий и состава микробиоты кишечника 
человека, теоретически был рассчитан вклад синтезирован-
ных микроорганизмами витаминов в обеспечение суточной 
потребности человека в витаминах группы B (табл. 1) [3, 6].

Таблица 1
Предполагаемая максимальная доля (в % от рекомендуемого 

суточного поступления – РНП) витаминов группы В, которая может 
быть обеспечена синтезом кишечной микробиотой [3]

Витамин % РНП Витамин % РНП

В6 86 В1 2,3

Фолат 37 В2 2,8

В12 31 Биотин 4,5

Ниацин 27 Пантотенат 0,008

Таким образом, было спрогнозировано, что только че-
тыре из восьми витаминов группы В могут вырабатываться 
в количествах, покрывающих не менее 25 % от РНП чело-
века. Авторы подчеркивают, что рассчитанные величины 
являются умозрительными и могут не вполне отражать 
истинное количество витаминов группы В, производимых 
кишечной микробиотой человека [11].

Однако для того, чтобы витамины были полностью 
доступны организму, биосинтез de novo витаминов обяза-
тельно должен происходить в желудочно-кишечном тракте 
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выше участка их всасывания. Отсутствие транспортеров для 
всасывания витамина B12 в толстой кишке делает его недо-
ступным для хозяина [12]. В то же время пищевой витамин 
B12, не всосавшийся в подвздошной кишке, может дости-
гать толстой кишки, где кишечные бактерии утилизируют 
неабсорбированный витамин B12 [13]. С этой точки зрения, 
поскольку витамин В12 может всасываться только на уровне 
подвздошной кишки, микроорганизмы, продуцирующие 
кобаламин в толстом кишечнике, вряд ли способствуют его 
фактической биодоступности для человека [2].

Вклад биотина бактериального происхождения в обе-
спечение организма этим витамином точно не установлен. 
Однако, учитывая, что колоноциты толстого кишечника 
обладают эффективным механизмом усвоения биотина, 
опосредованным переносчиками, и что в толстом кишеч-
нике содержимое остается относительно дольше, чем 
в тонком кишечнике, разумно предположить, что этот 
источник витамина представляет определенную пищевую 
ценность для организма хозяина, особенно для колоноци-
тов, расположенных на этом участке [11].

Не вызывает сомнения, что витамины группы В, выра-
батываемые микробиотой кишечника, по всей видимости, 
играют специфическую роль для поддержания состава и/или 
функций кишечного микробиома [6]. Кишечные микробы че-
ловека синтезируют витамины группы В и обеспечивают ими 
соседние бактерии посредством симбиотических отношений.

Наличие большой доли ауксотрофов витаминов группы 
B в микробиоте кишечника человека предполагает их силь-
ную зависимость от экзогенного поступления этих микро-
нутриентов из рациона и/или посредством синтрофного 
распределения между прототрофными и ауксотрофными 
видами [14]. Некоторые прототрофные виды выступают 
эффективными донорами витаминов группы B для удов-
летворения потребности значительной части кишечных 
ауксотрофов, являясь факторами совместного роста ки-
шечных бактерий. Другими словами, кишечные бактерии, 
способные синтезировать витамины группы В, являются 
продуцентами, а бактерии, которые не могут производить 
витамины группы B, но нуждаются в них для поддержания 
своих нормальных физиологических функций, относятся 
к потребителям витаминов группы B. В дистальном отде-
ле толстой кишки витамины группы B, не всосавшиеся 
из пищи, а также получаемые из микробиоты, вносят опре-
деленный небольшой вклад в обеспечение потребности 
хозяина, и хозяин может в некоторой степени извлечь выгоду 
из биосинтеза витаминов группы В микробиотой. Таким 
образом, разные представители кишечной микробиоты могут 
быть как поставщиком витаминов, которые всасываются 
в толстом кишечнике человека, так и конкурентом для 
хозяина. Роль кишечной микробиоты определяется балан-
сом между производителями и потребителями витаминов 
группы B. Дефицит витаминов группы B или, наоборот, их 
дополнительный прием могут влиять на рост конкретных 
бактерий, что приводит к изменениям в составе и функции 
кишечной микробиоты [15]. По мнению некоторых авто-
ров, витамины группы В при поступлении в избыточных 
количествах или посредством систем доставки, нацеленных 
на толстую кишку, могут напрямую модулировать микро-
биом толстой кишки [5].

Витамины группы В поступают с пищей прежде всего 
для удовлетворения суточных потребностей хозяина, а так-
же в какой-то мере для питания микробиоты кишечника. 
Витаминов, синтезируемых бактериями кишечника, недоста-
точно для удовлетворения потребностей хозяина и кишечной 
микробиоты. В условиях неоптимального питания возникает 
конкуренция между кишечными микроорганизмами и хозя-
ином, а также микроорганизмов между собой, что создает 
риск нехватки витаминов в кишечнике [16].

Реальный вклад витаминов, синтезируемых в кишеч-
нике, на уровень циркулирующих в плазме крови вита-
минов организма хозяина еще предстоит установить экс-
периментально как у здоровых лиц, так и при различных 
патологических состояниях, поскольку, например, при 
ожирении наблюдается изменение количества и разно-
образия микроорганизмов кишечника [6].

Синтез витамина К кишечной микробиотой
Витамины К представляют собой семейство жирораство-

римых витаминов, которые имеют общую структуру в виде 
нафтохинонового кольца, но отличаются длиной и насы-
щенностью присоединенной к нему липофильной боковой 
цепи. Филлохинон (витамин К1) синтезируется растениями, 
является преобладающей формой витамина К в рационе 
питания человека. Менахинон‑4 (MKn, где n обозначает 
количество изопреноидных звеньев в боковой цепи) отлича-
ется от филлохинона тем, что имеет ненасыщенную боковую 
цепь, эндогенно синтезируется млекопитающими путем 
превращения филлохинона или менадиона и содержится 
в некоторых продуктах животного происхождения. Формы 
менахинона с более длинными боковыми цепями, длина 
которых варьирует от 5 (МК5) до 13 (МК13), синтезируются 
бактериями. Менахиноны бактериального происхождения 
содержатся в некоторых ферментированных пищевых продук-
тах (сброженные соевые бобы, квашеная капуста), молочных 
продуктах и мясе [17]. Все известные витамины К обладают 
общей биологической активностью как кофакторы фермента 
γ-глутаматкарбоксилазы, ответственного за активацию (кар-
боксилирование) множества витамин К-зависимых белков.

Менахиноны вырабатываются кишечными бактериями 
Firmicutes, Actinobacteria и Bacteroidetes [18]. Для опреде-
ления вклада микробиома кишечника в обеспечение ви-
таминами организма хозяина в качестве модели служат 
безмикробные грызуны [10]. При исключении из корма таких 
животных витаминов было установлено, что продукция 
витаминов микробами, по крайней мере частично, способ-
ствует витаминному гомеостазу хозяина. У безмикробных 
крыс развивается дефицит витамина К, приводящий к ги-
бели животных. Вызвать у крыс алиментарный дефицит 
витамина К (путем исключения этого витамина из корма) 
можно только при условии предотвращения копрогафии [19].

Для оказания прямого биологического действия витами-
ны должны всосаться в кишечнике. В недавнем рандомизи-
рованном исследовании с участием 80 мужчин и женщин 
в постменопаузе, потреблявших в течение 8 нед. рацион, 
содержащий на 1000 ккал 16 г пищевых волокон за счет 
цельнозерновых продуктов или 8 г добавленных пищевых 
волокон, были параллельно измерены концентрации ме-
нахинонов в кале и сыворотке крови, а также исследован 
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состав микробиоты кала [20]. Аналитически определенное 
содержание витамина К1, MK9, MK12 и MK13 в рационе 
с высоким содержанием клетчатки оказалось выше, чем в ра-
ционе с ее более низким содержанием. Было показано, что 
медиана общей суточной экскреции менахинонов с калом 
составляет 850 нмоль/сут (диапазон: 64–5358 нмоль/сут). 
Менахиноны в циркулирующей крови обнаружены не были, 
и не наблюдалось ассоциаций между менахинонами в кале 
и маркерами воспаления. Был сделан вывод о том, что 
менахиноны, синтезированные кишечными бактериями, 
не попадают в системный кровоток, что, однако, не ис-
ключает их локального действия на эпителий кишечника.

Связь между пищевым витамином К и кишечным ми-
кробиомом двусторонняя. Витамин К может модулировать 
состав микробиома кишечника. Пищевой витамин К (фил-
лохинон, МК4 и/или МК9) могут реконструироваться 
кишечным микробиомом в другие менахиноны, которые 
в дальнейшем участвуют в физиологических путях [21].

Влияние эссенциальных микронутриентов 
на популяционный состав облигатных кишечных 
комменсалов

Поскольку микронутриенты необходимы микроорганиз-
мам для своего роста и функционирования, их потребление 
организмом-хозяином может влиять на состав и функцио-
нальную структуру микробиома кишечника (табл. 2). Низкое 
микробное разнообразие является одной из особенностей 
плохо функционирующей микробиоты, которая не способна 
полностью обслуживать своего хозяина. Изменения состава 
кишечной микробиоты могут влиять на метаболические пути, 
которые изменяют иммунную функцию, и наоборот, иммунная 
система играет ключевую роль в поддержании микробиоты 
кишечника, которая влияет на биосинтез витаминов [9].

Потребление диеты, полностью лишенной единствен-
ного микронутриента (витамина А, или железа, или цинка, 
или фолиевой кислоты) или одновременно лишенной всех 
четырех микронутриентов, нарушало состав и функцию 
кишечной микробиоты у гнобиотических мышей, коло-
низированных человеческими микроорганизмами [22]. 
Дефицит витамина А оказывал наибольшее влияние.

У пожилых мужчин (n=567) с более высоким уровнем 
1,25(OH)2D в сыворотке крови было выявлено большее как 
α-, так и β-разнообразие микробиоты [23]. Статус 25(OH)D 
у пациентов с ожирением и метаболическим синдромом 
был напрямую связан с составом и разнообразием кишеч-
ной микробиоты. У обследуемых с оптимальным уровнем 
25(OH)D в сыворотке крови наблюдалось большее разно-
образие, чем у участников с дефицитом витамина D [24, 25]. 
Ежемесячный прием витамина D в дозе 60 000 МЕ в течение 

5 лет не изменил состав микробиома кишечника у пожилых 
австралийцев по сравнению с группой, получавшей плаце-
бо [26], однако уровень 25(ОН)D в плазме крови при этом 
не контролировали. Данные, полученные на небольшой 
выборке здоровых взрослых с дефицитом витамина D (n=18), 
показали, что восстановление нормальной обеспеченности 
витамином D3 путем приема холекальциферола (60 мкг/
сут) в течение 8 нед. не отразилось на микробиоте кала [27].

Пероральные добавки, содержащие витамины группы В, 
С, D и Е, в значительной степени улучшали состав микро-
биома, способствуя разрастанию и колонизации слизистой 
оболочки кишечника такими полезными бактериями, как 
Bifidobacterium, Lactobacillus и Roseburia.

Низкая биодоступность β-каротина приводит к значи-
тельному накоплению его в толстой кишке. С использо-
ванием модели ферментации in vitro было показано, что 
добавление β-каротина влияет на состав кишечной ми-
кробиоты путем увеличения численности Bifidobacterium 
и Lactobacillus и снижения количества вредных бактерий 
Dialister и Enterobacter [28].

В таблице 2 представлены данные по влиянию алимен-
тарно поступающих витаминов и минеральных веществ 
на микробиом.

В экспериментах на мышах было установлено, что де-
фицит витамина К в рационе изменяет состав кишечного 
микробного сообщества [31]. У пациентов (12 чел.) с са-
харным диабетом 2 типа (СД2) по сравнению со здоровыми 
лицами (6 чел.) происходило обогащение метаболических 
путей биосинтеза менахинона (витамин К2) по сравне-
нию со здоровыми людьми, причем значительный вклад 
в биосинтез витамина К2 вносили роды, принадлежащие 
к филам Firmicutes, Actinobacteria и Bacteroidetes [18].

Роль кишечной микробиоты в улучшении нарушенного 
гликемического гомеостаза и чувствительности к инсулину 
под действием витамина К2 была доказана в рандомизирован-
ном плацебо контролируемом исследовании, проведенном 
с участием 60 пациентов с СД2, которые в течение 6 мес. 
получали по 90 мкг менахинона‑7 (75 % от рекомендованного 
суточного потребления) в составе 100 мл йогурта, что приве-
ло к заметному снижению уровня глюкозы в сыворотке крови 
натощак, инсулина и гликированного гемоглобина (HbA1c) 
по сравнению с пациентами группы плацебо, принимавшими 
йогурт без добавления витамина К2 [32]. Затем микробиота 
людей была трансплантирована мышам с ожирением, вы-
званным их кормлением в течение 4 недель высокожировой 
диетой (60 % жира). В фекалиях, как пациентов, так и мышей. 
через 4 нед. после трансплантации микробиоты человека 
произошло повышение концентрации вторичных желч-
ных кислот (литохолевой и тауродеоксихолевой) и КЦЖК 

Таблица 2
Взаимосвязь между поступающими с пищей микронутриентами и микробиомом [2, 29, 30]

Бактерии, способные синтезировать витамины
Влияние поступающих с пищей микронутриентов

Положительное Отрицательное
Bifidobacterium Витамины А, С, D, Е, К, группы В, Mg Fe

Lactobacillus Витамины С, D, Е, К, группы В, Se Fe, Zn
Bacteroidetes Витамины А, В1, В3, С Витамин Е

Clostridium Витамин D Zn
Firmicutes Витамин Е -

Actinobacteria Витамин А -
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(уксусной, масляной и валериановой) при одновременном 
повышении количества родов, ответственных за биосинтез 
этих метаболитов [32]. Таким образом, витамин К важен как 
для хозяина, так и для микробиоты кишечника.

Избыточное потребление некоторых витаминов в до-
зах, в десятки раз превышающих РНП, приводит к тому, 
что не всосавшиеся в тонкой кишке витамины попадают 
в толстый кишечник, где благотворно влияют на микробиом 
кишечника, увеличивая количество предполагаемых сим-
бионтов (витамин А, β-каротин, В2, D, E), увеличивая или 
поддерживая микробное разнообразие (витамины A, B2, B3, 
C, K) и их количество (витамин D), увеличивая выработку 
КЦЖК (витамин C) или увеличивая количество продуцентов 
КЦЖК (витамин В2, Е) [33].

Взаимодействие между микробиотой кишечника 
и минеральными веществами

Как недостаток, так и избыток в питании микрону-
триентов (витамин D, магний, цинк) могут модулировать 
микробиоту кишечника [34]. Не абсорбированный в тон-
кой кишке цинк достигает толстой кишки и поступает как 
колоноцитам, так и бактериям-комменсалам, которые, ве-
роятно, улучшают биодоступность цинка для организма 
хозяина [35]. Взаимодействие между микробиотой кишеч-
ника и цинком у человека сводится к тому, что микробиота 
кишечника способна связывать этот элемент; патогенные 
микроорганизмы (сальмонелла, шигелла и кишечная палочка) 
конкурируют с комменсалами и энтероцитами за усвоение 
цинка; цинк может нарушать баланс развития патогенных 
и комменсальных штаммов, изменять биохимические про-
цессы бактерий (метаболизм нуклеиновых кислот и передача 
сигналов), вызывать модификацию биохимических путей 
организма хозяина как микроорганизмами, так и цинком, 
приводить к изменению синтеза, секреции и всасывания 
пептидов, гормонов и цитокинов кишечником хозяина, при 
этом патогенные микроорганизмы, пробиотики и пребиотики 
могут влиять на этот баланс разнонаправленным образом 
в зависимости от рациона питания [35]. Результаты исследо-
ваний на людях демонстрируют, что дефицит цинка связан 
со снижением биоразнообразия кишечной микробиоты [36].

Поступивший с пищей селен кишечная микробиота может 
использовать для экспрессии собственных селенопротеинов, 
т. к. около 1/4 всех бактерий имеют гены, кодирующие се-
ленопротеины. Уровень селена в рационе влияет на состав 
и колонизацию микробиоты кишечника, что может нару-
шать разнообразие микробиоты и оказывать уникальное 
воздействие на микробный состав. Хотя хозяин и кишечная 
микробиота приносят пользу друг другу благодаря своим 
симбиотическим отношениям, в условиях недостаточного по-
требления микроэлементов они могут стать конкурентами [37].

Повышенное потребление железа может иметь неблаго-
приятные последствия для организма хозяина. Включение 
в питание детей в возрасте от 6 до 14 лет (n=139) в течение 
шести месяцев обогащенного железом печенья, содер-
жащего 20 мг электролитического железа, четыре раза 
в неделю в сравнении контрольной группой, получавшей 
необогащенное печенье, приводило к увеличению в кале 
концентрации энтеробактерий (Salmonella spp., Shigella spp. 
и/или E. coli) и снижению популяции Lactobacillus [38].

Избыток не абсорбированного железа, получаемого 
перорально, поступает в толстую кишку и становится 
важным фактором роста почти для всех патогенных бак-
терий, грибков и простейших [30, 38]. Прием высоких доз 
железа (> 100 мг/сут) здоровыми женщинами в возрасте 
40–65 лет был ассоциирован с изменениями в кишечной 
микробиоте, а именно снижением определенных полезных 
штаммов бактерий, связанных со здоровьем желудочно-ки-
шечного тракта, с одновременным увеличением штаммов, 
связанных с воспалительными реакциями [39].

Потенциальные патогены – кишечная палочка (E. coli) 
и сальмонелла или шигелла – являются одними из наиболее 
сидерофильных видов, тогда как такие полезные бактерии, 
как бифидобактерии или лактобациллы, имеют низкую 
потребность в железе [38].

Влияние пре- и пробиотиков на усвоение 
минеральных веществ

Обитающие в кишечнике пробиотики способны моду-
лировать всасывание минеральных веществ и смягчать их 
дефицит посредством нескольких механизмов [40].

Регулярное включение в рацион растворимых пищевых 
волокон (пектины, инулин, β-глюканы, арабиноксиланы, 
олигосахариды, гуаровая камедь) оказывает многогранные 
положительные эффекты на здоровье человека. За счет уве-
личения общего времени, необходимого для прохождения 
по желудочно-кишечному тракту, они увеличивают чувство 
сытости [41]. Перечисленные растворимые пищевые волок-
на устойчивы к эндогенным пищеварительным ферментам 
в тонкой кишке человека, но ферментируются бактериями 
в толстой кишке с образованием КЦЖК, являясь основным 
источником энергии для микробиома и способствуя повыше-
нию его видового разнообразия, обладают пребиотическим 
действием, поддерживая популяцию пробиотических микро-
организмов, ингибируя рост патогенных микроорганизмов 
[29]. В проксимальном и дистальном отделах толстой кишки 
образуется от 70 до 140 ммоль/л и от 20 до 70 ммоль/л КЦЖК 
соответственно [42]. Преобладающим является ацетат, за ним 
следуют проприонат и бутират, образование КЦЖК зависит 
от молекулярной конфигурации пребиотика (углеводный 
мономер, гликозидная связь и степень полимеризации), вза-
имодействия с кишечными бактериями, сахаролитической 
способности ферментов, синтезируемых пробиотиками [42].

Ферментация пребиотиков приводит к снижению рН 
в толстой кишке, что повышает биодоступность некоторых 
минеральных элементов [43–45]. Образующаяся в ходе фер-
ментации пребиотиков п-гидроксифенилмолочная кислота вос-
станавливает Fe(III) до Fe(II), что повышает абсорбцию Fe(II) 
через канал двухвалентных металлов DMT1 энтероцитов [46].

Повышение кислотности в толстой кишке предотвращает 
образование комплексов кальция с отрицательно заряженны-
ми метаболитами – фитатами и оксалатами. Высвобождение 
кальция из хелатов повышает доступность этого элемента для 
всасывания и последующего включения в процесс минерали-
зации костей [47]. Фитазы бактерий высвобождают кальций, 
магний, железо и фосфор из комплексов с фитатами, превра-
щая их в биодоступные формы [2]. Наиболее известными 
микроорганизмами продуцентами фитаз являются Bacillus 
subtilis, Bacillus coagulans и различные штаммы семейства 
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Lactobacillus (acidophilus, fermentum, plantarum, casei, brevis 
и др.) [40]. Ежедневный пероральный прием 32 здоровыми 
взрослыми в течение 7 дней концентрата донорского грудного 
молока (по 1,8, 3,6, 9 и 8 г), содержащего более 200 различных 
олигосахаридов, приводил к дозозависимому увеличению 
количества бифидобактерий в кале [40].

В слепом плацебо контролируемом исследовании 
с участием 58 здоровых женщин в возрасте 19–33 лет было 
обнаружено, что прием в течение 6 нед. Bifidobacterium 
Lactis BS 01 (2×109 КОЕ) и Lactobacillus acidophilus LA02 
(2×109 КОЕ) привел к увеличению в волосах концентрации 
Ca, Mg, Fe и уменьшению концентрации Cu по сравнению 
с соответствующими показателями у женщин из группы, 
получавшей плацебо [48]. Среди участниц, принимавших 
пробиотики, процент лиц с уровнем кальция ниже рефе-
ренсных значений уменьшился с 31 до 6 %, магния – с 13 
до 6 %, а для железа произошел сдвиг в сторону превы-
шения референсных значений с 25 до 63 % [48].

Показано, что пребиотическая смесь галактоолигосахари-
дов и фруктоолигосахаридов увеличивает всасывание кальция 
в толстой кишке и его ретенцию в костях [49, 50]. Совместное 
добавление в рацион крыс обоего пола аравийской камеди 
и витаминов приводило к повышению концентрации кальция, 
магния, фосфора и цинка в бедренной кости, не оказывая вли-
яния на их экскрецию с мочой [51, 52]. Биодоступность железа 
увеличивается под действием инулина. На фоне добавления 
в корм инулина (5 %) восполнение в рационе недостающих 
витаминов после вызванного у крыс дефицита витаминов D 
и группы В замедляло восстановление нормальной обеспе-
ченности витаминами В1 и В6 (по экскреции с мочой), В2 
(по содержанию в мозге), но сопровождалось повышением 
на 40 % концентрации железа в печени по сравнению с жи-
вотными контрольной группы, получавшими полноценный 
по содержанию витаминов рацион без инулина [53, 54].

При приеме пребиотиков, в основном фруктанов, про-
исходит улучшение усвоения кальция. В ходе 12-месячного 
исследования с участием 100 подростков, принимавших 
по 8 г коротко- и длинноцепочечного инулина в сутки, было 
показано значительное увеличение всасывания кальция 
и улучшение минеральной плотности костной ткани, как 
предполагают, вследствие того, что нерастворимый, не аб-
сорбированный кальций в подкисленной среде толстой 
кишки переходил в ионную форму [55].

С использованием радиоизотопной метки было показано, 
что потребление в течение 7 сут дважды в день по 200 мл 
йогурта, содержащего 10 г галактоолигосахарида, повышало 
усвоение кальция при одновременном снижении экскреции 
кальция с мочой по сравнению с показателями контрольной 
группы, получавшей йогурт без добавления пребиотика [42].

Вегетарианский тип питания ассоциируется с более 
высоким видовым разнообразием биосинтезирующих 
витамины группы В микроорганизмов в кишечнике, сме-
шанный рацион оказывает относительно большее влияние 
на их распространенность и/или изобилие [12].

Заключение
Штаммы кишечника обладают взаимодополняющими свой-

ствами метаболизма витаминов. Витамины, синтезируемые 
кишечными бактериями, являются необходимым фактором 

роста других соседних бактерий. В микробиоме кишечника 
может происходить пассивный/активный обмен витаминами 
между штаммами. Перекрестное питание является важным 
механизмом, формирующим состав микробного сообщества, 
в ходе которого прототрофы защищают ауксотрофов от дефи-
цита витаминов и других питательных веществ [56].

По мнению некоторых авторов, микро- и макроэлемен-
ты, поступающие с пищей, можно рассматривать в качестве 
пребиотиков для модуляции микробиоты кишечника, которая, 
в свою очередь, также может являться полезным инструментом 
для поддержания оптимального элементного гомеостаза [57].

На основании сравнительных исследований микробио-
ты плотоядных животных разных видов было высказано 
предположение, что, поскольку витамины группы В не мо-
гут накапливаться в организме, их микробный синтез 
может быть важен в периоды голодания или недостатка 
этих витаминов в питании [1].

Микробиота и ее метаболиты являются ключевыми 
промежуточными факторами, которые регулируют мета-
болизм глюкозы и чувствительность к инсулину.

В качестве одной из стратегий улучшения витаминного 
статуса организма при ожирении и метаболических наруше-
ниях предлагается оптимизация микронутриентного состава 
сбалансированной диеты за счет обогащенных пищевых про-
дуктов и/или перорального приема витаминно-минеральных 
комплексов, а также с помощью системы, ориентированной 
непосредственно на толстую кишку, для доставки витами-
на непосредственно в кишечную микробную экосистему 
и, наконец, посредством введения пробиотиков любого 
отдельного известного штамма, способного синтезировать 
определенный витамин, или сообщества бактерий, способно-
го синтезировать витамины для обеспечения перекрестного 
питания микроорганизмов и для продуцирования других 
метаболитов (в частности, КЦЖК) [6].

Микроорганизмы, населяющие желудочно-кишечный 
тракт человека, двунаправленно взаимодействуют с микро-
нутриентами, входящими в состав рациона, что влияет, с од-
ной стороны, на видовое разнообразие и функции микроор-
ганизмов, а с другой стороны, микробиом влияет на всасыва-
ние и, следовательно, на биодоступность микронутриентов.

Необходимо дальнейшее изучение и выявление взаимо-
связи между дозой витаминов группы В (из рациона или 
продуцируемой микробами) для представителей кишечной 
микрофлоры и хозяина у людей с недостаточным или 
избыточным питанием.
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Введение
Распространенность аллергических и аутоиммунных 

заболеваний растет во всем мире. При этом известно, 
что аллергические заболевания связаны с активацией 
T2-иммунного ответа. Во время беременности иммун-
ный ответ Th1 плода подавляется, чтобы предотвратить 
чрезмерную реакцию на материнские антигены, а после 
рождения воздействие микробиоты кишечника меняет этот 
ответ на Th1 [1]. Желудочно-кишечный тракт содержит 
самую обширную поверхность взаимодействия между 

телом и внешней средой, поскольку в кишечник постоянно 
поступают различные антигены. Состояние, при котором 
иммунная система лимфоидной ткани кишечника не реа-
гирует на не представляющие вреда антигены, такие как 
пищевые белки, называется оральной толерантностью [2]. 
Нарушение процессов формирования оральной толерант-
ности лежит в основе пищевой аллергии (ПА) и других 
аллергических состояний, и важную роль в этом могут 
играть особенности кишечной микробиоты [3–5].

Современное понимание взаимосвязи кишечной 
микробиоты и развития аллергических 
заболеваний у детей
С. Г. Макарова, А. П. Фисенко, И. Г. Гордеева, Е. Е. Емельяшенков

ФГАУ «Национальный медицинский исследовательский центр здоровья детей» Минздрава 
России, Москва

РЕЗЮМЕ
Микробиота кишечника – один из ключевых элементов формирования иммунного ответа. На ее развитие и состав может повлиять 
множество факторов, включая течение родов, рацион ребенка и проведение антибиотикотерапии. Согласно гигиенической теории, 
развитие дисбактериоза в раннем возрасте может привести к повышению риска сенсибилизации и аллергических заболеваний. 
Более того, снижение количества определенных микроорганизмов может привести к нарушению барьерной функции кишечника 
и дифференцировки наивных Т-клеток.
Целью данного обзора является изучение взаимосвязи уровня различных микроорганизмов, входящих в состав кишечной микробиоты, 
и риска развития различных аллергических состояний у детей. Обзор опубликованной по данной теме литературы проводился 
по базам данных Pubmed и ResearchGate.Особое внимание привлекает уровень микроорганизмов в составе микробиоты кишечника, 
продуцирующих масляную кислоту, таких как Ruminococcus, Lachnospira и Roseburia. Данное соединение играет роль в обеспечении 
способности иммунной системы подавлять чрезмерные иммунные реакции. Снижение уровней микроорганизмов, продуцирующих 
масляную кислоту, отмечалось в 4 из 6 исследований, изучавших ее уровень у больных аллергическими заболеваниями. Обеспечение 
высокого уровня микробиоты, продуцирующей необходимые для поддержания кишечного барьера и формирования иммунного ответа 
химические соединения, является ключом к новому подходу в профилактике и лечении аллергических заболеваний.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: педиатрия, пищевая аллергия, микробиота кишечника, масляная кислота.
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Modern understanding of the relationship between intestinal 
microbiota and development of allergic diseases in children
S. G. Makarova, A. P. Fisenko, I. G. Gordeeva, E. E. Emeliashenkov

National Medical Research Center of Children’s Health, Moscow, Russia
SUMMARY
Intestinal microbiota is one of the key elements in the formation of the immune response. Its development and composition can be influenced 
by many factors, including the course of labor, the child’s diet and antibiotic therapy. According to the hygiene theory, the development of 
dysbiosis at an early age can lead to an increased risk of sensitization and allergic diseases. Moreover, a decrease in the number of certain 
microorganisms can lead to disruption of intestinal barrier function and differentiation of naïve T cells.
The goal of this review is to study the relationship between the levels of various microorganisms that make up the intestinal microbiota and the 
risk of developing various allergic conditions in children. A review of the literature published on this topic was conducted using the Pubmed and 
ResearchGate databases. The level of microorganisms in the intestinal microbiota that produce butyric acid, such as Ruminococcus, Lachnospira 
and Roseburia, attracts special attention. This compound plays a role in the immune system’s ability to suppress excessive immune responses. A 
decrease in the levels of microorganisms that produce butyric acid was noted in 4 of 6 studies examining its level in patients with allergic diseases. 
Providing a high level of microbiota that produces the chemical compounds necessary to maintain the intestinal barrier and form the immune 
response is a key to a new approach to the prevention and treatment of allergic diseases.
KEYWORDS: pediatrics, food allergy, gut microbiota, butyric acid.
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В 1989 году D. P. Strachan и соавт. опубликовали дан-
ные исследования, где оценивались факторы окружаю-
щей среды, связанные с возникновением аллергических 
заболеваний у 17 414 взрослых, родившихся в 1953 году, 
и выдвинуто предположение, что гигиеническая среда 
с меньшим риском инфекционного заражения может быть 
фактором риска возникновения аллергических заболеваний, 
что было названо гигиенической гипотезой [6]. В насто-
ящее время регулирующая роль в отношении иммунного 
ответа отводится не инфекционным агентам, а нормальной 
симбионтной кишечной микробиоте.

Такие средовые факторы, как кесарево сечение и назна-
чение антибиотиков, влияют на формирование кишечной 
микробиоты ребенка и одновременно повышают риск раз-
вития аллергических заболеваний, что в особенности важно 
при прогнозе развития аллергии к белкам коровьего молока 
(АБКМ). Так, в крупномасштабном когортном исследовании, 
проведенном в Швеции с участием 1 086 378 участников, 
была установлена положительная корреляция между часто-
той развития ПА и проведением кесарева сечения с коэф-
фициентом риска 1,21 [7]. В двух метаанализах кесарево 
сечение было идентифицировано как фактор риска возник-
новения бронхиальной астмы (БА) [8, 9]. Исследование 
когорты новорожденных в Японии показало, что использо-
вание антибиотиков в возрасте до 2 лет значительно связано 
с распространенностью БА (скорректированное отношение 
шансов 1,72), атопического дерматита (АтД) (1,40) и аллер-
гического ринита (1,65) в возрасте 5 лет [10]. В крупномас-
штабной ретроспективной когорте с 792 130 участниками 
скорректированный коэффициент риска после назначения 
антибиотиков в первые 6 месяцев жизни составил 2,09 для 
БА, 1,75 для аллергического ринита, 1,51 для анафилаксии 
и 1,42 для аллергического конъюнктивита [11]. Метаанализ 
также показал, что использование антибиотиков матерью 
во время беременности или в течение 12 месяцев после 
рождения представляет риск развития АтД [12].

Исследования на экспериментальных моделях
Важную роль в понимании роли кишечной микробиоты 

в формировании иммунного ответа сыграли исследования 
на гнотобионтных (стерильных) животных. Было показано, 
что у гнотобионтных мышей не происходит нормального 
развития лимфоидной ткани [13], имеется низкое число 
плазматических клеток, которые продуцируют антитела 
IgA слизистой оболочки [14] и регуляторных Т-клеток 
(Tregs) [15], а Th2-ответ доминирует вкупе с повышенными 
уровнями IgE в плазме [16].

Дисбактериоз, вызванный введением антибиотиков 
мышатам после рождения, приводит к превалированию 
Th2-ответа [17] и меньшему количеству Treg в собственной 
пластинке кишечника [18]. Кроме того, когда пробиотики 
вводились этим мышам, уровни IgE в плазме падали [16], 
а сенсибилизация к пищевым аллергенам подавлялась 
за счет улучшений барьерной функции кишечника [19], 
что в очередной раз подтверждает, что микробиота кишеч-
ника в раннем возрасте играет важную роль в формирова-
нии иммунного ответа и в возникновении аллергических 
заболеваний.

Механизмы связи между дисбиозом 
и аллергическими заболеваниями: Treg и бутират

Индуцированные Treg играют важную роль в под-
держании гомеостаза биологических защитных реакций, 
продуцируя иммуносупрессивные цитокины, такие как 
интерлейкин 10 (IL‑10) или трансформирующий фактор 
роста бета (TGF-β) [20]. В исследованиях на животных 
чрезмерный иммунный ответ у мутантных мышей Foxp3 
был подавлен введением CD 4+CD 25+ Т-клеток, получен-
ных от диких мышей [21], что доказало тот факт, что Treg 
играют важную роль в регуляции аллергических реакций.

Молекулярные взаимодействия между микробиотой 
и иммунной системой опосредуется Toll-like рецепторами 
(TLR) [22]. При их активации продуцируются антимикроб-
ные пептиды и слизь для устранения чужеродных веществ 
и поддержания барьерной функции кишечника. Посредством 
сигналов TLR активация латентного TGF-β из кишечных 
дендритных клеток CD 103+ способствует дифференциации 
Treg, которая помогает предотвратить аллергическую сенси-
билизацию к пище [23, 24]. У мышей с блокированной пере-
дачей сигналов TLR развивается более тяжелое воспаление 
кишечника в ответ на повреждение эпителия от декстран 
сульфата натрия, а также обнаруживается повышенный 
уровень IgE, что указывает на важную роль микробиоты 
в модуляции воспалительных и аллергических реакций 
[25]. TRAF6 – важная молекула-адаптер для передачи сиг-
налов TLR, которая действует в цепи реакций для активации 
транскрипционных факторов, таких как NF-κB, в процессе 
индукции продукции цитокинов. Мыши со специфической 
делецией TRAF6 в CD 11c-позитивных дендритных клетках 
имеют уменьшенное количество Treg и развивают спонтанное 
Th2-ассоциированное воспаление, а также имеют повы-
шенный уровень IL‑13, IL‑5 и IL4 в тонком кишечнике [26].

Короткоцепочечные жирные кислоты (КЦЖК), которые 
являются конечными продуктами ферментации нераство-
римых пищевых продуктов микроорганизмами кишечника, 
восстанавливают гомеостаз кишечной иммунной системы 
посредством связывания с рецепторами, сопряженными 
с G-белком (GPR). Посредством GPR микробиота способ-
на напрямую регулировать экспрессию эпителиальных 
аларминов в кишечнике [27]. При «западном» типе пита-
ния, когда наблюдается снижение потребления клетчатки 
и увеличение потребления белков и жиров, соответствен-
но меняется состав кишечного микробного сообщества, 
а также конечные продукты его метаболизма. В одном 
исследовании у субъектов, которые в течение 5 дней при-
держивались диеты с высоким содержанием белка и жи-
ров, наблюдалось повышенное количество толерантных 
к желчи микробов, таких как Bacteroides, но пониженное 
количество Firmicutes, которые помогают ферментировать 
пищевые нерастворимые углеводы [28]. Другие механизмы, 
с помощью которых КЦЖК защищают от аллергических 
заболеваний, включают прямое ингибирование деацетилаз 
гистонов (HDAC) для прямой регуляции экспрессии генов 
или воздействие на врожденные лимфоидные клетки (ILC) 
для усиления защиты слизистой оболочки и барьерных 
участков. Сравнивая мышей, колонизированных бакте-
риями, устойчивыми к хлороформу, получавших рацион 
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Таблица
Обобщение результатов исследования кишечной микробиоты у детей с аллергическими заболеваниями

Исследование Пациенты Оцениваемый 
исход

Возраст на момент 
анализа кала

Изменения микробиоты кишечника

Род Семейство Тип/Класс/Отряд

1 Bunyavanich S. et al., 
2016 [30]

226 с АБКМ (128 
детей с АБКМ, 

сформированная 
толерантность 

в 8 лет)

АБКМ, 
сформированная 

толерантность 
в 8 лет

3–16 месяцев ↓ Clostridia
↓ Firmicutes

2 Chen C.C. et al., 
2016 [31]

45 (23 с пищевой 
сенсибилизацией)

Пищевая 
сенсибилизация 
в 6–12 месяцев

6–12 месяцев

↑ Bacteroidaceae
↑ Clostridiaceae

↑ 
Ruminococcaceae

↓ Bacteroidetes
↑ Firmicutes

3 Fujimura K.E. et al., 
2016 [32]

130 (32 с АтД 
в 2 года, 17 с БА 

в 4 года)

АтД в 2 года или БА 
в 4 года 15–138 дней

↓ Akkermansia
↓ Bifidobactrerium

↓ 
Faecalibacterium
↑ Rhodotorula

4 Tanaka M. et al., 
2017 [33]

56 (27 
с аллергическими 

заболеваниями 
в 3 года)

Любые 
аллергические 

заболевания 
в 3 года

1, 2, 6, 12 месяцев

↓ Leuconostoc
↓ Veillonella
↓ Weissella
↑ Clostridium

↑ 
Enterobacteriaceae

5 Arrieta M.C. et al., 
2018 [34]

97 (27 с эпизодами 
затрудненного 

дыхания 
аллергической 

природы (atopic 
weezing) в 5 лет)

Эпизоды 
затрудненного 

дыхания 
аллергической 

природы (atopic 
weezing) в 5 лет

3 месяца

↓ Bacteroides
↓ Bifidobacterium
↑ Ruminococcus
↑ Streptococcus

6 Fazlollahi M. et al., 
2018 [35]

141 (66 с аллергией 
на яйца) Аллергия на яйца 3–16 месяцев

↑ Lachnospiraceae
↑ 

Leuconostocaceae
↑ 

Streptococcaceae

7 Savage J.H. et al., 
2018 [36]

225 (87 с пищевой 
сенсибилизацией, 
14 с ПА в 3 года)

Пищевая 
сенсибилизация 
или ПА в 3 года

3–6 месяцев

↓ Citrobacter
↓ Clostridium
↓ Dialister
↓ Dorea

↓ Haemophilius
↓ Lactococcus
↓ Oscillospira

8 Stokholm J. et al., 
2018 [37] 690 (60 с БА в 5 лет) БА в 5 лет 1 неделя, 1 месяц, 

1 год

↓ Alistipes
↓ Bifidobacterium

↓ Dialister
↓ 

Faecalibacterium
↓ Flavonifractor
↓ Roseburia

↓ Ruminococcus
↑ Veillonella

9 Simonyte Sjodin K. 
et al., 2019 [38]

93 (21 
с аллергическим 

заболеванием 
в возрасте 8 лет)

Любые 
аллергические 

заболевания в 8 лет

4, 6, 13 месяцев; 
8 лет

↓ Bacteroides
↓ Coprococcus
↓ Enterococcus
↓ Lachnospira
↓ Lactobacillus
↓ Prevotella

↓ Ruminococcus
↑ Bifidobacterium

либо с высоким, либо с низким содержанием клетчатки, 
Furusawa et al. обнаружили, что уровень КЦЖК в кишеч-
нике положительно коррелирует с количеством Foxp3 
и Treg в толстой кишке [29].

Микробиота кишечника детей с аллергическими 
заболеваниями

К настоящему времени проведено множество иссле-
дований по изучению биоценоза кишечника у детей с ал-
лергическими заболеваниями, и можно говорить об опре-
деленных особенностях состава кишечной микробиоты. 
Результаты ряда исследований за последние годы сумми-
рованы в таблице.

Так, у детей с пищевой аллергией наблюдалось сни-
жение содержания Bacteroidetes и повышение уров-
ня Firmicutes, повышение содержания Bacteroidaceae, 
Clostridiaceae, Lachnospiraceae, Leuconostocaceae, 
Ruminococcaceae и Streptococcaceae, а также сниже-
ние уровня бактерий Citrobacter, Clostridium, Dialister, 
Dorea, Haemophilus, Lactococcus и Oscillospira [31, 35, 36]. 
У детей с атопическим дерматитом отмечались снижен-
ные уровни Akkermansia, Bacterioides, Bifidobacterium, 
Faecalibacterium и Lactobacillus и повышение уровней 
Gemella и Rhodotorula [32, 40]. У детей с астмой отмечались 
пониженные уровни Alistipes, Bacteroides, Bifidobacterium, 
Collinsella, Dialister, Dorea, Faecalibacterium, Flavonifractor, 
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Roseburia и Veillonella и повышение уровней Escherichia, 
Gemmiger и Streptococcus. При этом уровни Ruminococcus 
в одних исследованиях были низкие, в других – высокие 
[34, 37, 39]. В недавнем исследовании показано более 
низкое альфа-разнообразие микробиоты у детей с аллер-
гией на куриное яйцо по сравнению со здоровыми детьми. 
Уровень бутирата также был достоверно ниже в группе 
аллергиков (2,3 % [1,0–5,2] против 6,9 % [2,5–9,6]; р=0,013). 
Средний процент Treg в группе с аллергией составил 2,7 %, 
что было ниже нормального референтного диапазона [43].

Несколько проспективных исследований выявили 
наличие дисбиоза кишечника у детей еще до начала ал-
лергического заболевания, что позволяет предположить, 
что дисбиоз, вероятно, играет роль в формировании ал-
лергии [44], что становится широко признанным. В ряде 
исследований выявлена роль бактерий, продуцирующих 
масляную кислоту [33, 34, 36, 38], как основного защит-
ного фактора в отношении формирования аллергического 
иммунного ответа.

Примечательным является то, что уровень содержания 
различных микроорганизмов в микробиоте кишечника 
у детей с ПА и другими аллергическими заболеваниями 
может различаться в зависимости от расы пациентов. Так, 
в своем исследовании от 2023 года Mahdavinia et al. [42] 
исследовали состав микробиоты кишечника у белых 
и чернокожих детей, страдающих ПА и астмой. По ре-
зультатам данного исследования, у чернокожих детей 
уровни Bacteroides thetaiotaomicron, Chlamydia thrachomatis, 
Parabacteroides goldsteinii и Bacteroides eggerthii были 
значительно выше, в то время как уровни Bifidobacterium 
sp CAG:754, Parabacterium johnsonii, Bacteroides intestinalis 
и Bifidobacterium breve были значительно ниже. Авторы 
исследования предположили, что колонизация кишечника 
микроорганизмами рода Bacteroides именно в раннем 
возрасте может приводить к повышению вероятности 
развития астмы [42].

Показано, что снижение концентрации масляной кис-
лоты приводит к подавлению дифференцировки наивных 
Т-клеток в Treg. Снижение Treg ухудшает способность 
иммунной системы подавлять чрезмерные иммунные 
реакции, что приводит к возникновению аллергических 
заболеваний [44]. Есть данные, что при высоком содержа-
нии бутирата в образцах кала в возрасте 18 месяцев ниже 

риск сенсибилизации в более старшем возрасте [43, 45]. 
В таблице выделены роды, семейства и классы бактерий, 
являющиеся продуцентами масляной кислоты. По полу-
ченным результатам доля таких бактерий в микробио-
те кишечника детей с аллергией была снижена в 4 из 6 
исследований.

Результаты этих исследований легли в основу использо-
вания пребиотиков и пробиотиков для повышения уровня 
масляной кислоты и постбиотиков, которые богаты масля-
ной кислотой, что может стать новым профилактическим 
или терапевтическим подходом к лечению аллергических 
заболеваний [44, 46, 47].

Выводы
Таким образом, результаты научных исследований, как 

экспериментальных, так и клинических, позволили сфор-
мировать современные представления о важной роли из-
менений в составе кишечной микробиоты в формировании 
аллергического типа иммунного ответа у детей и развитии 
аллергических заболеваний. С этой точки зрения изучение 
механизмов этой взаимосвязи, определение конкретных 
бактерий и метаболитов, участвующих в ее реализации, 
является ключевой составляющей формирования новых 
профилактических и лечебных стратегий в отношении 
аллергических болезней у детей. При этом перспективным 
является применение как пробиотиков, так и пребиотиков 
и постбиотиков.
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Введение
Мониторинг питания в системе образования органи-

зован для постоянного наблюдения за совокупностью 
подведомственных пищеблоков по ключевым показателям 
функционирования, имеющим цифровое выражение. Старт 
мониторингу был дан письмом Министерства просвещения 
РФ № 1158н от 17.05.2021 [1], в котором было указано 
публиковать меню фактического питания на сайтах школ 
в виде электронной таблицы специально разработанного 
формата. Данные меню ежедневно считываются в базу 
данных (БД) Федерального центра мониторинга питания 
обучающихся (ФЦМПО) [2], где выполняется их автома-
тический анализ на соблюдение нормативов потребления 
по массе и калорийности.

В базе данных мониторинга зарегистрированы 
все школы РФ, реализующие программы начального 
образования.

После отработки регулярной процедуры получения 
сведений о меню фактического питания система мони-
торинга была дополнена средствами сбора информации 
о типовых (цикличных, примерных) меню для контроля их 
соблюдения в меню фактических, а также информацией 
о работе школьных пищеблоков с родителями.

Методические приемы
Для оценки питания ФЦМПО использует меню факти-

ческого питания, документирующее состав блюд по прие-
мам пищи, с указанным выходом (весом) блюд и сведени-
ями о нутриентах (калорийность, белки, жиры, углеводы), 
а также ценой. Блюда сопровождаются указанием раздела 
меню, что позволяет оценивать соблюдение требований 
СанПиН [3] по размеру порции. Первичной информацией 
являются технологические карты блюд, ведущиеся в пи-
щеблоке школы.

Перечень разделов меню в бланке описывает содер-
жательные требования к составу меню (завтрак должен 
содержать горячее блюдо и горячий напиток, рекомен-
дуется давать фрукты; обед должен содержать закуску, 
первое блюдо, второе блюдо с гарниром, сладкий напиток 
и т. п.), что позволяет оценить полноценность комплекса 
блюд по каждому приему пищи (в совокупности с массой, 
калорийностью и пр.). Отсутствие блюда в том или ином 
разделе меню указывает на несовершенство меню с точки 
зрения технолога питания. Такие пробелы явно видны при 
просмотре меню.

Формат электронной таблицы был выбран так, чтобы 
отражать общие (для РФ в целом) требования к школьному 
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меню. С учетом невысокой степени упорядоченности 
предметной области в бланке меню предусмотрена воз-
можность указать собственные разделы меню.

При заполнении меню в мониторинге не используется 
справочник блюд, названия вводятся с клавиатуры – 
данная особенность необходима на современном уров-
не развития системы управления школьным питанием, 
когда отсутствует номенклатура блюд. Большинство 
школ используют бланк меню для двух приемов пищи 
(завтрак и обед), около 2 % (интернаты) – бланк для 
полного набора из 6 приемов пищи. Загруженные в БД 
ФЦМПО таблицы меню передаются затем для анализа 
на соблюдение нормативов потребления, а также фор-
мальной проверки правил заполнения. Специалистам 
ФЦМПО компьютерная система представляет отче-
ты по соблюдению массы порций блюд и комплексов, 
калорийности, балансу основных пищевых веществ 
(белки – жиры – углеводы).

Специалистам региональных управлений образова-
ния также представляются отчеты по соблюдению норм 
потребления, средства просмотра меню всех подведом-
ственных организаций на экране используются ими для 
оперативного контроля ситуации – возможность, недости-
жимая при прежнем («ручном») подходе к управлению.

Вид БД с меню представляет полный список школ, 
где для каждой школы приводятся загруженные с сайта 
меню (по дням питания) и можно просмотреть состав 
меню конкретных дней.

При отображении списка меню используется пер-
вичная индикация – красным выделяются меню с ошиб-
ками, желтым – с замечаниями. Меню фактического 
питания в школах оформляются в соответствии с за-
благовременно разработанным типовым (цикличным, 
примерным) меню, составляемым так, чтобы оно удов-
летворяло нормативам потребления (физиологическим 
потребностям) конкретной возрастной категории. Для 
контроля соответствия фактического и типового меню 
в БД ФЦМПО загружаются и типовые меню, а также 
календари питания школ.

С августа 2022 года в БД ФЦМПО также агрегируются 
сведения о формах работы школьной столовой с родите-
лями – горячей линии, чате, совместных с родителями 
проверках, отчеты/акты таких проверок, ссылки на фо-
тографии работы родительских комиссий по питанию. 
Здесь же собираются сведения о наличии у школы ле-
чебных (диетических) меню. В процессе мониторинга 
сложилось сообщество сотрудников школ, вовлеченных 
в процесс разработки и публикации меню – в Телеграм-
чате «Центр МПО» технической поддержки ФЦМПО [4] 
участвует более 12,5 тысячи человек, также функциони-
рует более узкий форум – Телеграм-чат для сотрудников 
региональных управлений образования.

Для сотрудников школ и родителей на сайте мони-
торингпитание.рф [5] предусмотрен публичный доступ 
к анализу меню школ, пользоваться этой информацией 
также могут и другие организации (научные, контроли-
рующие, общественные).

Обсуждение
Меню фактического питания является центральным 

первичным документом пищеблока школы, документиру-
ющим состав блюд (качественная характеристика питания 
для потребителя), нутриентный состав (нутрициологиче-
ские показатели в цифровой форме). Меню используется 
для расчета количества продуктов, калькуляции стоимости 
питания, а также является исходной информацией для 
расчета потребности в технологическом оборудовании, 
необходимом для реализации меню на заказанное число 
порций. Поэтому меню было выбрано первичным источ-
ником данных, используемым для мониторинга школьного 
питания.

Единая (общероссийская) форма бланка меню исполь-
зуется для первичного упорядочения состава данных. 
Разделы меню, состав которых был обоснован ФЦМПО 
по опыту работы со школьным питанием, а также с ис-
пользованием формулировок из санитарных правил, 
использованы для качественного описания полноцен-
ности комплексов блюд, а также для контроля массы 
порций различных видов блюд. Успешность принятых 
технических решений для описания меню подтвержде-
на трехлетним опытом мониторинга с участием всех 
российских школ.

Форма бланка допускает представление информации 
недостаточно точной («фрукты свежие», «салат по сезону»), 
такие несовершенства источников данных характерны 
нынешнему уровню организованности организованного/
коллективного питания. Мониторинг позволяет выявить 
такие проблемы, чтобы перейти к более точной норма-
тивно-технической работе с блюдами и меню. Первичной 
задачей является визуализация информации, включая 
и недостатки «авторской орфографии».

Данные из загруженных от школ меню анализи-
руются системой для выявления ошибок – несоот-
ветствий с действующими нормативами потребления 
и др. Правила проверки, сформулированные в основном 
на базе требований из СанПиН‑3590 [3], прил. 9, при-
ведены в таблице 1.

При формулировании правил проверки учтены следу-
ющие соображения.

•	 В тех случаях, когда исходный норматив представлен 
диапазоном значений (т. к. «масса завтрака – от 500 г», 
заметим, что в данном случае неопределенная верхняя 
граница все же существует на практике), применяется 
нижняя граница диапазона, что соответствует трактов-
ке «не хуже чем».

•	 В случае, когда в один раздел меню входит сразу 
несколько строк блюд (например, на завтрак Котлета 
и Макароны), выполняется суммирование данных всех 
строк раздела.

•	 Наименования разделов в бланках меню школ приво-
дятся единообразно.

•	 В тех случаях, когда вес блюда приводится не одним 
числом, а с разделением по компонентам блюда (на-
пример, для Борщ с мясом – 250/10, где 10 означает 
вес мяса), выполняется суммирование всех чисел для 
получения полного веса блюда.

e-mail: medalfavit@mail.ru
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Таблица 1
Правила проверки соблюдения нормативов потребления, используемые в ФЦМПО

Наименование Формула Вид правила Прием пищи

1-е блюдо д. б. от 200 г Раздел=″1 блюдо″ И _.Выход<200 И _.Выход>0 Раздел

2-е блюдо д. б. от 90 г Раздел=″2 блюдо″ И _.Выход<90 И _.Выход>0 Раздел

Гарнир д. б. от 150 г Раздел=″гарнир″ И _.Выход<150 И _.Выход>0 Раздел

Горячее блюдо завтрака д. б. от 150 г Раздел=″Гор. блюдо″ И _.Выход<150 И _.Выход>0 Раздел Завтрак

Закуска д. б. от 60 г Раздел=″Закуска″ И _.Выход<60 И _.Выход>0 Раздел
Калорийность завтрака д. б. от 20 %

суточной нормы (+10 % в лагерь) _.Калорийность<_.Норма Прием пищи Завтрак

Калорийность обеда д. б. от 30 %
суточной нормы (+10 % в лагерь) _.Калорийность<_.Норма Прием пищи Обед

Напиток д. б. от 180 г ((Раздел=″Сладкое″ И _.ПП=″Обед″) ИЛИ Раздел=″Напиток″ ИЛИ 
Раздел=″Гор. напиток″) И _.Выход<180 Раздел

Ошибка в указании БЖУ/Выхода _.Белки +_.Жиры +_.Углеводы>_.Выход Блюдо
Суммарный объем блюд
2-го завтрака д. б. от 200 г _.Выход<200 Прием пищи Завтрак 2

Суммарный объем блюд 2-го ужина д. б. от 200 г _.Выход<200 Прием пищи Ужин 2
Суммарный объем блюд завтрака

д. б. от 500 г _.Выход<500 Прием пищи Завтрак

Суммарный объем блюд обеда
д. б. от 700 г _.Выход<700 Прием пищи Обед

Суммарный объем блюд полдника
д. б. от 300 г _.Выход<300 Прием пищи Полдник

Суммарный объем блюд ужина
д. б. от 500 г _.Выход<500 Прием пищи Ужин

Рисунок. Региональный дашборд по анализу меню фактического питания (примерный вид)

Приведенный перечень проверок отражает лишь суще-
ствующий уровень консенсуса по требованиям к меню. Он 
может и должен быть дополнен другими необходимыми 
правилами проверки: отражающими заполненность обя-
зательных разделов меню, верхние границы диапазонов, 
средние значения за цикл меню, неповторяемость блюд 
и даже орфографию – данные задачи являются перспек-
тивными для системы мониторинга.

Контроль натуральных норм потребления, считаю-
щийся часто приоритетным при контроле, связан со сле-
дующими принципиальным проблемами:

•	 натуральные нормы потребления (по продуктовым 
группам) приведены в СанПиН‑3590 [3] в суточном 
выражении, в то время как меню школьного питания 
в подавляющем большинстве случаев составляется 
на отдельные приемы пищи (завтрак, обед);

•	 обоснование натуральных норм потребления на от-
дельные приемы пищи не описано в научной лите-
ратуре. Применяемая иногда практика расчета таких 
норм пропорциональна доле калорийности, не осно-
вана на каком-либо научном наблюдении и является 
дискредитацией рационального управления питанием.
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Выявленные мониторингом в результате проверки 
меню замечания свидетельствуют о недостаточной про-
работанности технической документации пищеблока, 
ошибках в расчетах, которые подлежат исправлению. 
Практика показывает, что полученные школами заме-
чания довольно быстро учитываются, меню последу-
ющих дней исправляются так, чтобы соответствовать 
нормативам.

Случаи, когда число ошибок велико, документируют 
низкий уровень организованности коллективного пита-
ния. Статистика по видам и количеству ошибок в целом 
по региону отображается в дашборде – специализирован-
ном отчете, где на одном экране размещена информация, 
в целом характеризующая ситуацию по опубликованным 
школами меню.

На иллюстрации выше показан примерный вид такого 
дашборда, который может использоваться на рабочем ме-
сте специалиста управления образования или надзорного 
органа, им предоставляется доступ в БД ФЦМПО.

Следует отметить, что в системе ФЦМПО регистри-
руются меню питания, документально зафиксированные 
и подтвержденные данными первичного бухгалтерско-
го учета, с обязательным оформлением меню в соот-
ветствии с правилами оказания услуг общественного 
питания [6]. Документированность отличает данный 
мониторинг от доминирующих на сегодня методов 
изучения фактического питания, основанных на вос-
поминаниях питающихся о блюдах и размерах порций 
(частотных методах).

Поскольку в процессе мониторинга высказывались 
сомнения в фактическом предоставлении заявленных 
блюд в отдельных пищеблоках (явление не повсеместное, 
но существующее), специалистами ФЦМПО для фиксации 
подобных явлений и замера их частоты предложено мо-
бильное приложение, где сами питающиеся могут оценить 
(по шкале от 2 до 5) блюда или отметить «такого блюда 
не было».

Результаты и выводы
В Российской Федерации создана и результатив-

но функционирует федеральная система мониторинга 
питания обучающихся (начальных классов), реализу-
ющая в цифровом автоматизированном виде возмож-
ность постоянного наблюдения за школьным питанием, 
контроля за полноценностью предоставляемого пи-
тания по составу блюд, массе порций, калорийности, 
сбалансированности.

За три года функционирования системы монито-
ринга питания обучающихся в базе данных накоплено 
13,2 млн меню фактического питания [7]. В системе за-
регистрировано 39 тыс. пищеблоков образовательных 
организаций, для 31,6 тыс. из них в систему загружены 
типовые (цикличные, примерные) меню. С учетом того 
что школьное меню применяется не к одному питающе-
муся, а к целой категории в десятки и сотни учащихся, 
данная информация имеет более высокую значимость, 
охватывая все 7,6 млн учащихся начальных классов [8] 
РФ (для которых в РФ организовано 100 % школьное 

питание), во многих случаях – по нескольким приемам 
пищи (на завтрак и обед приходится 50–60 % суточного 
потребления).

Объем полученной информации является беспреце-
дентным для мировой практики. Он предоставляет воз-
можности для проведения исследований фактического 
питания целого социального слоя «учащиеся начальных 
классов», полностью охватывающего все территории 
страны. Такие исследования ФЦМПО готов проводить 
совместно с научными организациями в области нутри-
циологии и товароведения.

Данные о фактической ситуации в школьном питании, 
полученные системой мониторинга, используются в прак-
тической работе по управлению школьным питанием, 
на еженедельных общероссийских видеоконференци-
ях оперативного штаба Министерства просвещения [9], 
с участием ведущих специалистов Роспотребнадзора 
и медиков. Отмечено что замечания, полученные шко-
лами по результатам проверки их меню, в большинстве 
случаев учитываются в исправлениях меню последующих 
дней. Вместе с тем число случаев несоблюдения норм 
потребления, отмечаемое мониторингом, все еще остается 
значительным (табл. 2).

Накопленные в мониторинге сведения используются 
специалистами ФЦМПО для анализа блюд, фактически 
представленных в коллективном школьном питании. Они 
будут полезны для оценки распределения нутриентного 
состава питания по приемам пищи, структуры потребления 
в разрезе продуктовых групп – для обоснования натураль-
ных норм потребления по конкретным приемам пищи.

Функционирующая цифровая платформа ФЦМПО 
может использоваться для получения обратной связи 
по оценке самими питающимися конкретных блюд ре-
ального меню, что дает принципиально более точную 
оценку потребительских предпочтений.

Список литературы / References
1.	 Письмо Министерства просвещения РФ № ГД‑1158/1 от 17.05.2021 О разме-

щении меню [в Интернете]. Доступно: https://rosobrcontrol.ru/documents/
pisma/pismo-ministerstva-prosveshcheniya-rossiyskoy-federatsii-gd‑1158–01-
ot‑17–05–2021/?ysclid=lpifo8crtd959187605. (In Russ.).
Letter of the Ministry of Education of the Russian Federation No. GD‑1158/1 
dated 17.05.2021 On the placement of the menu [в Интернете]. Доступно: 
https://rosobrcontrol.ru/documents/pisma/pismo-ministerstva-prosveshcheni-
ya-rossiyskoy-federatsii-gd‑1158–01-ot‑17–05–2021/?ysclid=lpifo8crtd959187605. 
(In Russ.).

2.	 Федеральный центр мониторинга питания обучающихся [в Интернете]. 
Доступно: https://фцмпо.рф.
Federal Center for Monitoring Student Nutrition [в Интернете]. Доступно: https://
фцмпо.рф. (In Russ.).

3.	 СанПиН 2.3/2.4.3590–20 Санитарно-эпидемиологические требования к ор-
ганизации общественного питания населения, 2021.
SanPiN 2.3/2.4.3590–20 Sanitary and Epidemiological Requirements for Public 
Catering, 2021. (In Russ.).

Таблица 2
Сведения о частоте нарушений в меню по состоянию на апрель 

2024 г. по РФ в целом

Прием пищи
Доля меню с нарушениями (несоблюдением норм)

По массе порций По калорийности

Завтрак 23 % 29 %

Обед 12 % 33 %

e-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит №  16 / 2024. Диетология и нутрициология 57

4.	 Телеграм-чат «Центр МПО» (техническая поддержка Федерального центра 
мониторинга питания обучающихся) [в Интернете]. Доступно: https://t.
me/+4zdUFO4mbDAxNjli.
Telegram chat» MPO Center (technical support for the Federal Center for 
Monitoring Student Nutrition) [в Интернете]. Доступно: https://t.me/+4zdU-
FO4mbDAxNjli.

5.	 Сайт «Организация автоматического мониторинга и анализа ежедневного 
меню горячего питания обучающихся по образовательным программам 
начального общего образования» [в Интернете]. Доступно: http://монито-
рингпитание.рф.
Site Organization of automatic monitoring and analysis of the daily menu of hot 
meals for students in educational programs of primary general education [On 
the Internet]. Доступно: http://мониторингпитание.рф. (In Russ.).

6.	 Постановление Правительства РФ от 21 сентября 2020 г. N 1515 «Об утверж-
дении Правил оказания услуг общественного питания».
Decree of the Government of the Russian Federation of September 21, 2020 
N 1515 «On approval of the Rules for the provision of catering services». (In Russ.).

7.	 Мониторинг питания. Оперативная сводка по регионам [в Интернете]. До-
ступно: http://мониторингпитание.рф/region.html.
Power monitoring. Operational summary by region [в Интернете]. Доступно: 
http://мониторингпитание.рф/region.html. (In Russ.).

8.	 М. п. Р. Б. документов «Сведения об обучающихся с 1 по 12 класс (опубли-
ковано в январе 2024 года)» [в Интернете]. Доступно: https://docs.edu.gov.ru/
document/104f10b20c7e2438f2fa4378a1badfaf/?ysclid=luuv2on3ow247671099.
M. p. R. B. documents Information about students from grades 1 to 12 (published in 
January 2024) [в Интернете]. Доступно: https://docs.edu.gov.ru/document/104f-
10b20c7e2438f2fa4378a1badfaf/?ysclid=luuv2on3ow247671099. (In Russ.).

9.	 Оперативный штаб Минпросвещения России продолжает контролировать 
организацию горячего питания в школах [в Интернете]. Доступно: https://edu.
gov.ru/press/4842/operativnyy-shtab-minprosvescheniya-rossii-prodolzhaet-
kontrolirovat-organizaciyu-goryachego-pitaniya-v-shkolah/?ysclid=lbgognvh
6l728505158.
The operational headquarters of the Ministry of Education of Russia continues 
to control the organization of hot meals in schools [в Интернете]. Доступно: 
https://edu.gov.ru/press/4842/operativnyy-shtab-minprosvescheniya-rossii-pro-
dolzhaet-kontrolirovat-organizaciyu-goryachego-pitaniya-v-shkolah/?ysclid=lb-
gognvh6l728505158.. (In Russ.).

Сведения об авторах
Портнов Николай Михайлович, к. т. н., ведущий научный сотрудник1.  
E-mail: detsoft@mail.ru. ORCID: 0000‑0001‑9520‑8928
Горелова Жанетта Юрьевна, д. м. н., проф., гл. научный сотрудник2.  
E-mail: nczdlep@mail.ru. ORCID: 0000‑0002‑9787‑4411
Иванова Валентина Николаевна, д. э. н., проф., гл. научный сотрудник, 
директор1. E-mail: detsoft@mail.ru. ORCID: 0000‑0002‑0712‑7659

1 ФГАОУ ВО «Государственный университет просвещения» Минпросвещения 
России (Федеральный центр мониторинга питания обучающихся), Москва

2 ФГАУ «Национальный медицинский исследовательский центр здоровья 
детей» Минздрава России, Москва

Автор для переписки: Горелова Жанетта Юрьевна. E-mail: nczdlep@mail.ru

About authors
Portnov Nikolay M., PhD Tech, leading researcher1. E-mail: detsoft@mail.ru.
ORCID: 0000‑0001‑9520‑8928
Gorelova Zhanetta Yu., DM Sci (habil.), professor, chief researcher2.  
E-mail: nczdlep@mail.ru ORCID: 0000‑0002‑9787‑4411
Ivanova Valentina N., Dr of Ekonomic Sci, professor, chief researche1, director of 
the Federal Center for Monitoring Nutrition of Students. E-mail: detsoft@mail.ru. 
ORCID: 0000‑0002‑0712‑7659

1 State University of Education Ministry of Education of Russia (Federal center for 
School food monitoring), Moscow, Russia

2 National Medical Research Center for Children’s Health, Moscow, Russia

Corresponding author: Gorelova Zhanetta Yu. E-mail: nczdlep@mail.ru

Для цитирования: Портнов Н. М., Горелова Ж. Ю., Иванова В. Н. Мониторинг питания 
обучающихся начальной школы. Медицинский алфавит. 2024; (16): 53–57. https://doi.
org/10.33667/2078‑5631‑2024‑16‑53‑57

For citation: Portnov N. M., Gorelova Zh. Yu., Ivanova V. N. Monitoring the nutrition of 
elementary school students. Medical alphabet. 2024; (16): 53–57. https://doi.org/10.336
67/2078‑5631‑2024‑16‑53‑57

Статья поступила / Received 24.05.24
Получена после рецензирования / Revised 31.05.24

Принята в печать / Accepted 07.07.24

e-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит №  16 / 2024. Диетология и нутрициология58

За многолетнюю историю употребления сахара в составе 
сладких напитков и другой пищевой продукции нако-

плена статистика, которая показывает, что злоупотребление 
сладкими продуктами стало социально значимой эпиде-
миологической проблемой, т. к. способствует развитию 
метаболических изменений, которые, в свою очередь, могут 
стать причиной таких патологий, как сахарный диабет, ожи-
рение, эндокринные нарушения и т. д. Так, по статистике, 

в Российской Федерации в 2021 г. зарегистрировано 4 799 
552 человека, страдающих сахарным диабетом, что состав-
ляет более 3 % от популяции [1]. По данным ВОЗ, в 2019 г. 
диабет стал непосредственной причиной 1,5 млн случаев 
смерти, 48 % всех связанных с диабетом случаев смерти 
произошли в возрасте до 70 лет, а избыточная масса тела, 
по данным ВОЗ, зарегистрирована у 30 % населения пла-
неты по состоянию на 2021 г.

Использование подсластителей 
и сахарозаменителей в пищевой промышленности. 
Сладкие белки как новая альтернатива
И. В. Маев, А. В. Заборовский, С. В. Царегородцев, Д. В. Юнина, Ю. А. Колосов, 
М. Ю. Старовойтова, Л. А. Тарарина

ФГБОУ ВО «Российский университет медицины» Минздрава России, Москва
РЕЗЮМЕ
В данном обзоре рассматриваются последствия чрезмерного употребления сладких продуктов на здоровье человека и исследуется 
потенциал сахарозаменителей и интенсивных подсластителей, включая сладкие белки, в качестве их более здоровых альтернатив. Анализ 
статистических данных о распространенности диабета и ожирения выявляет риски для здоровья, связанные с высоким потреблением сахара. 
Произведен обширный обзор свойств различных сахарозаменителей и подсластителей с акцентом на их гликемический индекс и уровень 
сладости. Особое внимание уделено сладким белкам, таким как монеллин и браззеин, их структуре и биологическим эффектам. Сладкие 
белки обладают значительно высоким индексом сладости и могут служить альтернативой традиционному сахару в производстве пищевых 
продуктов. Однако их применение в пищевой или фармацевтической промышленности ограничено. Исследование подчеркивает потенциал 
сахарозаменителей и подсластителей, особенно сладких белков, для разработки продуктов питания за счет снижения содержания сахара. Тем 
не менее требуются дальнейшие исследования безопасности сладких белков и понимания их долгосрочных эффектов на здоровье человека.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: сахарный диабет, ожирение, сахарозаменители, подсластители, сладкие белки, монеллин, браззеин.
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The use of sweeteners and sugar substitutes in the food industry. 
Sweet proteins as a new alternative
I. V. Maev, A. V. Zaborovsky, S. V. Tsaregorodtsev, D. V. Yunina, Yu. A. Kolosov,  
M. Yu. Starovoytova, L. A. Tararina

Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education “Russian University of Medicine” 
of Ministry of Health of Russia, Moscow, Russia

SUMMARY
This review examines the consequences of excessive consumption of sweet products on human health and explores the potential of sugar 
substitutes and intensive sweeteners, including sweet proteins, as their healthier alternatives. Analyzing statistical data on the prevalence of 
diabetes and obesity, the study highlights the health risks associated with high sugar intake. An extensive review of the properties of various 
sugar substitutes and sweeteners has been conducted, focusing on their glycemic index and sweetness level. Special attention is given to sweet 
proteins, such as monellin and brazzein, their structure, and biological effects. Sweet proteins have a significantly high sweetness index and can 
serve as an alternative to traditional sugar in food production. However, their application in the food or pharmaceutical industry is limited. The 
study emphasizes the potential of sugar substitutes and sweeteners, especially sweet proteins, in developing food products by reducing sugar 
content. Nonetheless, further research is required to ensure the safety of sweet proteins and understand their long-term effects on human health.
KEYWORDS: diabetes, obesity, sugar substitutes, sweeteners, sweet proteins, monellin, brazzein.
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Сокращения и обозначения
CalHM1 – модулятор гомеостаза
GI – гликемический индекс
GPCR – рецепторы, сопряженные с G-белком
mGlu – метаботропный глутаматный рецептор
pGlu – пироглутамат
T1R 2 – рецептор сладкого вкуса
T1R 3 – рецептор сладкого вкуса
Tas1r1/Tas1r3 – рецепторы вкуса умами

TRCs – вкусовые рецепторные клетки
TRPM5 – активированный кальцием неселективный катионный канал
АТФ – аденозинтрифосфат
ВОЗ – Всемирная организация здравоохранения
ПП – пищевая промышленность
СБ – сладкие белки
ЦОГ2 – циклооксигеназа 2-го типа
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Для замены сахара пищевая про-
мышленность (ПП) ведет поиск новых 
подсластителей и сахарозаменителей, 
все чаще встает вопрос об использова-
нии некалорийных добавок, которые 
в первую очередь будут минимально 
влиять на углеводный обмен. Кроме 
того, для использования сахарозаме-
нителей требуется изучить другие ве-
роятные риски для здоровья человека. 
Большое количество исследований 
сахарозаменителей и интенсивных 
подсластителей посвящены именно 
вопросам безопасности.

Принято считать, что сахарозаме-
нителями называют вещества, имею-
щие углеводную основу природного 
или синтетического происхождения, 
индекс сладости которых идентичен 
сахару или в несколько раз превос-
ходит его.

В свою очередь, к подсластителям 
(интенсивные подсластители) можно 
отнести вещества, которые по индек-
су сладости превосходят сахар в сот-
ни или тысячи раз. Они могут быть 
природными или идентичными при-
родным синтетическими веществами, 
чаще всего неуглеводной природы.

В таблице 1 приведены наиболее 
популярные сахарозаменители и ин-
тенсивные подсластители.

Если интенсивные подсластители 
могут быть лишены гликемического 
индекса, то сахарозаменители как раз 
наоборот. В таблице 2 представлен 
гликемический индекс некоторых 
сахарозаменителей.

Сравнение индекса сладости при-
ведено в таблице 3.

С того момента, как выяснилось, 
что сладкий вкус могут обеспечивать 
не только вещества углеводной приро-
ды, особое внимание ученых привлек-
ли некоторые белки. Это белки расти-
тельного происхождения, выделенные 
из тропических растений (табл. 4), 
которые на несколько порядков слаще 
сахарозы и большинства некалорий-
ных подсластителей. Сладкие белки 
(СБ) представляют собой класс бел-
ков, способных вызывать ощущение 
сладкого вкуса у людей при взаимо-
действии с рецептором T1R 2/T1R 3. 
Тауматин уже внедрен в производство 
в ПП. А близкими аналогами, кото-
рые еще не используются, являются 
монеллин и браззеин.

Таблица 1
Классификация основных подсластителей и сахарозаменителей

Сахарозаменители
Подсластители

Природные Синтетические

Глюкоза
Стевия и ее производные
•	 Стевиозид
•	 Экстракт стевии

Сахарин (имид орто-сульфобензойной 
кислоты, имид 2-сульфобензойной 
кислоты, орто-сульфобензимид) (Е954)

Фруктоза
Солодка и ее производные
•	 Глицирризин
•	 Экстракт лакричника

Ацесульфам калия – «Сунет» (Е950)

Лактоза Осладин Аспартам (Е951)

Мальтоза Итрикупин Сукралоза (Е955)

Многоатомные спирты
•	 Ксилит
•	 Сорбит
•	 Маннит
•	 Мальтит
•	 Изомальтит
•	 Эритрит
•	 Лактиол

Сладкие белки
•	 Монеллин
•	 Браззеин
•	 Тауматин Цикламат натрия (Е952)

Палатиноза Дуоксан

Таблица 2
Гликемический индекс сахарозаменителей

Сахарозаменитель Происхождение Гликемический 
индекс, GI

Калорийность, 
Cal

Сироп агавы Модифицированный сахар 15 10

Эритрит Сахарный спирт 1 1

Олигофруктоза Сахарная клетчатка 0 15

Глицерин (глицерин) Сахарный спирт 3 40

Инулин Сахарная клетчатка 0 55

Изомальт Сахарный спирт 2 17

Лактитол Сахарный спирт 3 20

Маннитол Натуральный подсластитель 2 13

Сорбитол Сахарный спирт 4 19

Ксилит Сахарный спирт 12 10

Сироп якона Натуральный подсластитель 1 10

Декстроза Сахар 100 21

Галактоза Сахар 23 53

Глюкоза Сахар 100 21

Золотой сироп Модифицированный сахар 60 15

Кукурузный сироп с высоким 
содержанием фруктозы Модифицированный сахар 58 13

Мед Натуральный сахар 50 14

Инвертированный сахар Модифицированный сахар 60 14

Лактоза Сахар 45 107

Мальтодекстрин Сахар 90 160

Мальтоза Сахар 105 53

Кленовый сироп Экстракт сахара 54 16

Патока Экстракт сахара 60 16

Сироп Refiners Модифицированный сахар 60 15

Сироп сорго Экстракт сахара 50 15

Трегалоза Сахар 70 36
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Рассмотрим общую характеристику наиболее перспективных СБ монел-
лина и браззеина.

Монеллин – это сладкий белок, который был выделен из плодов растения 
Dioscoreophyllum cumminsii, известного как ягода серендипити, в котором со-
держатся и другие белки, но монеллин является основным. Монеллин в 3000 
раз слаще сахара. Восприятие вкуса длится более часа и оставляет слабое 
послевкусие. Монеллин имеет молекулярную массу 10,7 кДа. Содержит две 
ковалентно связанные полипептидные цепи: цепь А содержит 44 аминокис-
лотных остатка, цепь Б – 50 аминокислотных остатков. Впервые структура 
монеллина была предложена в 1976 году (рис. 1). Использование природного 
монеллина ограничено его физико-химическими свойствами, т. к., по некоторым 
данным, выделенный белок из растения не может быть подвергнут термиче-
ской обработке и при нагревании до 55 °C сладкие свойства утрачиваются, 
в связи с этим проведено много исследований, направленных на получение 
синтетического монеллина с низкой термолабильностью – одноцепочечных 
производных монеллина [2].

Таблица 3
Относительная сладость основных сахарозаменителей и подсластителей

Сахарозаменители Подсластители

Название 
сахарозаменителя Единица сладости Название подсластителя Единица 

сладости

Глюкоза 0,7–1,0 Сахарин,
Сахаринат натрия 300–500

Фруктоза 1,5–1,7 Ацесульфам калия («Сунет») 130–200

Сорбит 0,5–0,6 Аспартам 180–200

Ксилит 0,8–0,95 Сукралоза 400–800

Мальтит 0,9 Цикламат натрия 30–50

Маннит 0,5 Стевиозид 150–200

Лактит (лактитол) 0,35–0,4 Сахарол

Изомальт 0,45–0,5 Тауматин 2000–3000

Таблица 4
Природные источники сладких белков

Сладкий белок Наименование растения Географическое 
распространение

Браззеин
Пентадипландра (Pentadiplandra brazzeana) Западная Африка

Пентадин

Монеллин Ягода серендипити – Диоскореофиллум 
камминсии (Dioscoreophyllum cumminsii) Западная Африка

Мабинлин Семена мабинланга – Каппарис масакай 
(Capparis masaikai) Китай

Тауматин Катемфе (Thaumatococcus danielli) Западная Африка

Куркулин Куркулинго широколистный (Curculigo latifolia) Малайзия

Миракулин Чудесные ягоды, син. Путерия сладковатая 
(Synsepalum dulcificum, syn. Pouteria dulcifica) Западная Африка

В западноафриканских странах 
мякоть ягод серендипити исполь-
зовалась в пищу, а в исследовании 
Kayode R. M.O. et al. демонстриру-
ется влияние экстракта мякоти этого 
растения на качество хлеба при ча-
стичной замене сахара при его про-
изводстве. Показано, что экстракт 
мякоти может быть использован как 
натуральный подсластитель и консер-
вант в производстве хлеба, возможно 
получить выпечку с приемлемыми 
вкусовыми качествами при исполь-
зовании 5 % сахарного сиропа и 60 % 
экстракта ягод серендипити, свойства 
консерванта обеспечены противоми-
кробными свойствами монеллина, 
что также подтверждает данное ис-
следование [3].

Сладкий белок браззеин выделен 
из плодов Pentadiplandra brazzeana [5]. 
Это растение произрастает в Габоне 
и Камеруне, где плоды издавна упо-
требляются в пищу. Браззеин в 500–
2000 раз слаще сахарозы [6]. Его слад-
кий вкус более приближен к сахарозе, 
чем у тауматина [7]. При добавлении 
других подсластителей, таких как ас-
партам и стевия, браззеин уменьшает 
побочное послевкусие, обеспечивает 
количественную и качественную си-
нергию. Предположительно вслед-
ствие синергизма происходит не толь-
ко активация рецепторов сладкого 
вкуса, но и блокируются рецепторы 
горького вкуса [8].

Браззеин представляет собой одно-
цепочечный полипептид из 54 амино-
кислотных остатков с четырьмя вну-
тримолекулярными дисульфидными 
связями, без свободной сульфгидриль-
ной группы и без углевода (рис. 2) [9]. 
Он богат лизином, но не содержит 
метионина, треонина или трипто-
фана. Браззеин существует в двух 
формах в спелых плодах. Основная 
форма содержит пироглутамат (pGlu) 
на своем N-конце, второстепенная 
форма не содержит N-концевой pGlu 
(des-pGlu1). Сравнение вкусов хими-
чески синтезированного браззеина 
и браззеина des-pGlu1 показало, что 
последний белок примерно в два раза 
слаще первого [6].

Браззеин хорошо растворяется 
в воде, относительно термостабилен, 
и его сладкий вкус сохраняется по-
сле инкубации при 80 °C в течение Рисунок 1. Структура монеллина [4] Рисунок 2. Структура браззеина [4]
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4 часов, что делает его пригодным 
для промышленного производства 
пищевых продуктов [10].

Браззеин получают твердофазным 
методом. Кроме того, был успешно 
синтезирован рекомбинантный браз-
зеин [11].

Механизм формирования 
сладкого вкуса СБ

Восприятие вкуса является многоэ-
тапным сложным процессом. Важную 
роль в нем играет поверхность языка, 
которая покрыта более 5000 сосочков, 
каждый из которых содержит вкусо-
вые почки. Вкусовые почки состоят 
из 50–100 вкусовых рецепторных кле-
ток (Taste Receptor Cells, TRCs). TRCs 
имеют разнообразный набор рецепто-
ров, благодаря которым человек спо-
собен воспринимать вкус.

В 1999 г. были открыты рецепторы, 
чувствительные к сладкому вкусу, отно-
сящиеся к семейству GPCR (G protein-
coupled receptors) (R. Lefkowitz 
и B. Kobilka, Нобелевская премия, 
2012), – рецепторы T1R 2/T1R 3, ко-
торые представлены димером из двух 
рецепторных белков (рис. 3) [12, 13].

Данные рецепторы являются ме-
таботропными, лигандом этих рецеп-
торов является АТФ, вторичным мес-
сенджером – специфический G-белок 
гастдуцин. После активации T1R 2/
T1R 3-рецепторов гастдуцин распада-
ется с образованием двух субъединиц 
α-гастдуцина и βγ, после чего активи-
руется фосфолипаза С с дальнейшим 
высвобождением Са2+. Далее ионы 
Na+ поступают через специфический 
канал TRPM5, что приводит к деполя-
ризации мембраны с высвобождением 
нейротрансмиттера АТФ (рис. 4).

АТФ является важнейшим компо-
нентом нейромедиаторной передачи 
во вкусовых рецепторах, который не-
сет в себе регуляторно-информацион-
ную функцию. После высвобождения 
АТФ стимулирует пуринергические 
рецепторы во вкусовой почке языка, 
реагирующие на сладкий вкус, пере-
давая импульсацию в корковый отдел 
головного мозга, где наступает вос-
приятие сладкого вкуса.

Оценка сладкого вкуса происхо-
дит в гипоталамусе с участием так 
называемых таницитов, клеток, роль 
которых в энергетическом гомеостазе 

Рисунок 3. Рецептор сладкого вкуса

Рисунок 4. Вторичные мессенджеры рецепторов сладкого вкуса

является ключевой. Танициты локализуются в стенках третьего желудочка 
и реагируют на уровень глюкозы цереброспинальной жидкости, т. е. являются 
глюкозависимыми. Кроме глюкозы, данные клетки способны воспринимать 
и аминокислоты, так, в 2017 г. в исследовании на мышах продемонстрировано 
несколько механизмов восприятия таницитами аминокислот [14]. В основе 
первого механизма лежит взаимосвязь специфических рецепторов таницитов 
Tas1r1/Tas1r3, и это характерно для лизина и аргинина. Второй механизм 
связан через рецептор mGluR 4, который специфичен для лизина и аланина.

Все эти аминокислоты увеличивают в таницитах концентрацию Са2+, бла-
годаря чему происходит релиз АТФ через белок щелевого канала и модулятора 
гомеостаза CalHM1. Можно предположить, что наличие этих аминокислот 
в структуре СБ играет роль в формировании оценки сладкого вкуса.

Кроме того, есть гипотеза, что монеллин влияет на рецепторы глутамата 5-го 
типа – mGlu 5. В связи с этим можно предположить, что при формировании 
вкуса задействованы центральные механизмы. Однако в исследованиях упо-
мянуто предположение, что вероятность того, что монеллин проникает через 
гематоэнцефалический барьер из-за его большого размера и белковой природы, 
маловероятна [15]. Следует изучить роль mGlu 5 – рецепторов формирования 
вкуса, возможно, существуют периферические механизмы данных рецепторов.

Биологические эффекты СБ
При внедрении новых сахарозаменителей и подсластителей произво-

дители сталкиваются с негативным опытом их предшественников, в связи 
с этим до начала внедрения СБ в ПП необходимо оценить их безопасность 
и потенциальные биологические эффекты, которые могут помешать их ис-
пользованию. В первую очередь, как уже было сказано ранее, необходимо 
оценить влияние СБ на уровень глюкозы в плазме крови, оценить влияние 
на микробиоту кишечника, влияние на ССС, на работу печени и почек, влияние 
на ЦНС и иммунную систему.
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Изучение метаболических эффектов монеллина под-
твердило отсутствие его влияния на уровень глюкозы 
в плазме крови [16], более того, применение монеллина 
положительно отражается на пациентах с метаболическим 
синдромом и в том числе с инсулинорезистентностью.

В одном из исследований оценивались положительные 
эффекты браззеина, так была выявлена антиоксидантная 
активность за счет способности некоторых аминокислот, 
входящих в структуру белка, взаимодействовать со свобод-
ными радикалами, по активности сопоставимая с аскор-
биновой кислотой. Противовоспалительная активность 
браззеина обусловлена способностью белка ингибировать 
ЦОГ2. В исследовании также продемонстрирована про-
тивоаллергическая активность за счет снижения синтеза 
гистамина. Однако, несмотря на структурное сходство 
с некоторыми антибактериальными средствами, проти-
вомикробные свойства не подтвердились [17].

Влияние сахарозаменителей и интенсивных 
подсластителей на микробиоту кишечника

Одним из важных вопросов при использовании СБ 
является опыт применения других сахарозаменителей 
и подсластителей, а также проблемы, с которыми уже 
столкнулись ранее производители ПП, – это влияние на ми-
кробиоту кишечника. Так, в некоторых экспериментах 
демонстрируется пагубное влияние сахарина и аспартама 
на микрофлору [18], есть данные, что цикламат и сахарин 
обладают бактериостатическим действием, которое связа-
но с ингибированием анаэробной ферментации глюкозы 
кишечной флорой крыс [19].

В другом исследовании демонстрируется наруше-
ние микробиоты, которое коррелирует с возникновением 
толерантности к глюкозе при использовании сахарина 
и аспартама, что может стать риском для появления мета-
болического синдрома, т. к. использование антибиотиков 
у экспериментальных животных на фоне применения 
сахарина устраняло толерантность к глюкозе [20].

Что касается СБ и их влияния на микробиоту, в экс-
перименте с браззеином в сравнении с норфлоксацином 
оценивалась противомикробная активность. Исследователи 
пришли к выводу, что это влияние несущественно, посколь-
ку количество браззеина, которое будет использоваться 
в продуктах питания, недостаточно для подавления мик-
роорганизмов [17]. Подобные исследования по монеллину 
не проводились.

Связь между употреблением подсластителей 
и риском сердечно-сосудистых заболеваний

Для изучения связи между употреблением напитков 
с сахарозаменителями, подсластителями и риском сердеч-
но-сосудистых заболеваний было проведено ретроспективное 
когортное исследование, использовавшее данные общенаци-
онального многоцентрового обсервационного исследования 
Инициативы по охране здоровья женщин (WHI OS) [21].

В статье отсутствуют данные о том, какие напитки упо-
требляли пациенты, включенные в исследование, а также 
какие сахарозаменители они содержали. Данные о вклю-
ченных пациентах собирались с 1993 по 1998 г.

В исследование было включено 59 614 женщин в пост-
менопаузе (средний возраст 62,8 года) с доступными дан-
ными о потреблении диетических напитков и без наличия 
выявленных заболеваний ССС в анамнезе.

Исследование показало, что женщины, употребляв-
шие ≥2 порций напитков в день, имели более высокий риск 
сердечно-сосудистых событий (в форме комбинированной 
конечной точки) по сравнению с теми, кто употреблял 0–3 
напитка в месяц (контрольная группа), при этом разли-
чие было статистически значимым. Не было обнаружено 
существенной разницы в риске между другими группами 
потребления, которые употребляли 5–7 напитков в неделю, 
1–4 напитка в неделю и контрольной группой.

Точные патофизиологические механизмы, которые 
могли бы объяснить связь увеличения веса, развития ме-
таболического синдрома и учащения сердечно-сосудистых 
событий с потреблением диетических газированных на-
питков, до сих пор неясны. Одна из гипотез состоит в том, 
что искусственные подсластители могут усиливать тягу 
к подслащенным сахаром и высококалорийным напиткам/
продуктам.

В исследовании подчеркивается, что, по другим данным, 
связь между потреблением напитков с сахарозаменителями 
и повышенным риском ССЗ не прослеживается, однако 
это может быть связано с потенциально более здоровым 
образом жизни и более высоким общим качеством диеты 
у лиц, употребляющих напитки с сахарозаменителями, так 
как они чаще заинтересованы в ограничении потребления 
калорий и контроле веса, что снижает риск ССЗ [22, 23].

Также подчеркивается, что исследование затрагивает уз-
кую группу населения (женщины в постменопаузе) и не мо-
жет распространяться на другие группы лиц. Кроме того, 
исследование носило наблюдательный характер и включало 
ретроспективный анализ данных, не собранных специально 
для целей этой статьи. Из-за ограниченного сбора данных 
о потреблении диетических напитков после исходной оценки 
анализ не принимает во внимание изменения в структуре 
потребления в ходе последующего наблюдения.

В статье делается вывод о том, что для подтвержде-
ния или опровержения связи между потреблением двух 
или более диетических напитков в день и неблагопри-
ятными сердечно-сосудистыми событиями, а также для 
оценки возможной причинно-следственной связи между 
потреблением диетических напитков и повышенным 
риском сердечно-сосудистых заболеваний, необходима 
дальнейшая оценка с помощью других клинических ис-
следований, моделей на животных и даже молекулярного 
и фармакологического анализов.

Исследование Gardener H. R.T. и соавт. показало, что 
ежедневное употребление диетических напитков (не ука-
зано, каких и с какими сахарозаменителями) повышает 
риск развития сердечно-сосудистых заболеваний, однако 
такая зависимость прослеживается только при ежедневном 
приеме таких напитков [24]. Отмечается, что необходи-
мы дальнейшие исследования, прежде чем можно будет 
сделать какие-либо выводы относительно потенциальных 
последствий для здоровья от употребления диетических 
безалкогольных напитков.
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Ряд исследований [25, 26] рассматривает возможное 
влияние сахарозаменителей и подсластителей на сер-
дечно-сосудистую систему, вероятность риска развития 
ожирения, метаболического синдрома, сахарного диабета, 
артериальной гипертензии и других сердечно-сосудистых 
заболеваний при употреблении напитков, содержащих 
сахарозаменители. Однако эти исследования не рассма-
тривают непосредственно сладкие белки. Кроме того, 
все исследователи отмечают только потенциальный риск 
и подчеркивают необходимость дальнейших доклиниче-
ских и клинических исследований в этой области.

Реноме СБ и использование в пищевой 
промышленности

При внедрении добавок в ПП необходимо помнить 
об имидже пищевых добавок и, в частности, сахарозаме-
нителей, в прессе не утихают споры о пользе или вреде 
той или иной пищевой добавки. Всю информацию можно 
разделить на две категории: обобщенная информация обо 
всех сахарозаменителях и статьи в популярных изданиях, 
посвященные отдельной добавке и группе добавок.

В обобщенных статьях имеются противоречивые дан-
ные, где описываются как польза, так и вред использо-
вания пищевых добавок со сладким вкусом, однако при 
детальном рассмотрении нет информации в прессе, ком-
прометирующей конкретно СБ. Так, например, близкий 
к монеллину и браззеину СБ тауматин, внедренный в ПП 
с 1984 г., не упоминается в негативном ключе. Тауматин эф-
фективно используется как пищевая добавка Е957 и входит 
в состав мороженого, жевательных резинок, напитков и т. д.

В прессе (статья РБК «Чем вредны заменители сахара 
и есть ли полезные альтернативы», https:.style.rbc.ru/healt
h/5fb6991e9a794743d78d6acf) упоминается, что использо-
вание сахарозаменителей может привести к нарушению 
со стороны работы сердечно-сосудистой системы, со ссыл-
ками на медицинские источники [27]. Однако данное 
исследование делалось на основе анкетирования людей, 
употребляющих сладкие напитки без детализации саха-
розаменителей, входящих в их состав.

Поскольку самым первым подсластителем был са-
харин, необходимо помнить о том, что весь негативный 
накопленный опыт сахарина проецируется на новые са-
харозаменители и подсластители.

Сахарин впервые был получен в 1879 г. Этот синтетиче-
ский некалорийный подсластитель стал первым в истории 
сахарозаменителей и подсластителей, его стали активно 
использовать в ПП в конце позапрошлого и начале про-
шлого века, пока не выявились негативные последствия 
применения сахарина. Впервые поставил под сомне-
ние безопасность сахарина инициатор Закона о чистых 
продуктах питания Харви Уайли в 1906 г. Спустя более 
100 лет накопилось множество публикаций о сахарине, 
и все эти публикации говорят не в пользу сахарозамени-
телей. Например, были обнаружены мутагенные свойства 
сахарина [28].

Неприятное послевкусие у некоторых сахарозаме-
нителей и подсластителей является препятствием для 
включения их в продукты питания. Так, один из самых 

популярных сахарозаменителей – экстракт стевии (Stevia 
Rebaudiana Bertoni), содержащий 11 гликозидов, обладает 
горько-сладким вкусом и специфическим послевкуси-
ем, интенсивность горьковатого привкуса увеличивает-
ся пропорционально увеличению дозы подсластителя. 
Основными гликозидами стевии являются стевиозид и ре-
бадуозид А, если использовать их в чистом виде, то про-
блема горького привкуса устраняется.

В литературе встречается вопрос, будет ли безопасна 
стимуляция рецепторов сладкого вкуса безуглеводными 
некалорийными подсластителями. В статье Чижова А. 
(газета «Аргументы и факты», 2017 г., «Без сахара. Чем 
опасны подсластители?») предполагается, что таким обра-
зом есть риск обмана эндокринной системы, и стимуляция 
рецепторов сладкого вкуса без поступления углеводов 
опасна, в том числе в связи с риском нарушения уровня 
глюкозы в плазме крови. Однако с точки зрения физиоло-
гии корреляция между стимуляцией рецепторов сладкого 
вкуса без поступления углеводов не приводит к стимуля-
ции или угнетению центра голода, т. к. эти подсластители 
не участвуют в углеводном обмене.

В 2018 г. израильская компания Amai Proteins запустила 
получение пищевых подсластителей на основе монелли-
на и тауматина, в 2020 г. данный стартап привлек грант 
на сумму $ 1,15 млн от EIT Food. Итальянский стартап 
iSweetch разработал термостабильную версию монеллина 
и экспериментирует с рецептурами подсластителей на его 
основе. Однако пока информация об инвестициях отсут-
ствует, проект находится на ранней стадии исследований 
и разработок. В прессе упоминается, что единственным 
барьером для производства и широкого использования 
безвредных сахарозаменителей является их неконкурентная 
по сравнению с сахарозой себестоимость (Зюзин А., 2020).

Компании Prodigene и Nectar Worldwide использовали 
патент на браззеин, принадлежащий Wisconsin Alumni 
Research Foundation, и синтезировали генетически моди-
фицированную кукурузу, содержащую браззеин, который 
можно извлекать из кукурузы путем помола. Его так-
же можно внедрить в другие растения для производства 
подслащенных зерен, например, злаковых (US PAT No. 
5,326,58).

Выводы
Серьезной проблемой, мешающей использованию 

монеллина в пищевой или фармацевтической промыш-
ленности, является его нестабильность при высоких тем-
пературах. В исследованиях описаны методы получения 
сладких белков, устойчивых к перепадам температур.

Проведенный анализ показал, что в настоящее время не-
достаточно данных о безопасности монеллина и браззеина, 
в связи с чем при внедрении в ПП для оценки их влияния 
на организм человека требуются дополнительные докли-
нические и клинические исследования, подтверждающие 
безопасность, в том числе при длительном употреблении. 
Необходимо оценить влияние СБ на уровень глюкозы 
в плазме крови, на микробиоту кишечника, на сердеч-
но-сосудистую систему, на работу печени и почек, на ЦНС 
и иммунную систему.
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Заключение
Преимущества сладких белков:

•	 не обладают высокой калорийностью;
•	 не обладают гликемическим индексом, не участвуют 

в углеводном обмене;
•	 из-за высокого индекса сладости требуется использо-

вать в малых количествах.

Недостатки сладких белков:
•	 не обладают достаточной стабильностью, термола-

бильны, что мешает при производстве продуктов 
(монеллин);

•	 сложность получения, дороговизна производства (ре-
сурсозатратное производство);

•	 имеют послевкусие;
•	 фармакокинетика монеллина и браззеина изучена 

недостаточно, предположительно сопоставима с дру-
гими белками, поступающими в пищу.
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Введение
По оценкам ВОЗ, около 3/4 смертей от сердечно-со-

судистых заболеваний (ССЗ) можно предотвратить 
с помощью мер профилактики и контроля факторов 
риска (ФР), связанных с изменением образа жизни [1]. 
Сердечные натрийуретические пептиды, включая моз-
говой натрийуретический пептид (англ. Brain Natriuretic 
Peptide – BNP) и его предшественника – N-концевого 
про-мозгового натрийуретического пептида (N-Terminal 
proBrain Natriuretic Peptude, NTproBNP), играют важную 
роль в регуляции сердечной функции [2, 3]. BNP обладает 
сосудорасширяющим и мочегонным действием, приводя 
к снижению объема циркулирующей крови, артериального 
давления, центрального венозного давления и сердечного 
выброса [4].

BNP плазмы и NTproBNP стали полезными биомар-
керами для диагностики и прогнозирования различных 
заболеваний, однако при кардиореабилитации встает во-
прос об использовании BNP плазмы и NTproBNP в каче-
стве средства оценки эффективности реабилитационной 
программы с использованием физических нагрузок.

Цель исследования
Оценить влияние физической нагрузки различного 

характера на уровни BNP и NTproBNP при различных 
состояниях сердечно-сосудистой системы (ССС).

Материалы и методы
Настоящее исследование было проведено в соответ-

ствии с заявлением о предпочтительных отчетных показате-
лях для обзоров предметного поля PRISMA-ScR (Preferred 
Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analyses 
extension for Scoping Reviews) [5].

Поиск литературы осуществлялся в базах данных 
MEDLINE (PubMed), eLibrary, CyberLeninka, LILACS, 
Epistemonikos и производился по запросу «(Brain natriuretic 
peptide) AND (Exercise OR Physical training OR Aerobic 
training OR Resistance training OR Endurance training) AND 
(Cardial disease OR (Healthy AND (Adults OR Children)) 
OR Hypertension OR Chronic Heart Failure OR Coronary 
heart disease)».

В обзор включались исследования, если они соответ-
ствовали следующим критериям:

Влияние физической нагрузки на мозговой 
натрийуретический пептид при различных 
состояниях сердечно-сосудистой системы:  
обзор предметного поля
А. В. Мештель, А. Б. Мирошников, А. В. Смоленский

ФГБОУ ВО «Российский университет спорта “ГЦОЛИФК”», Москва, Россия
РЕЗЮМЕ
В данном обзоре предметного поля рассматриваются мозговой натрийуретический пептид и его предшественник – N-концевой про-
мозговой натрийуретический пептид – как маркер для оценки эффективности реабилитационных программ, включающих физические 
нагрузки, при таких заболеваниях, как артериальная гипертензия, хроническая сердечная недостаточность, ишемическая болезнь сердца 
и др. Кроме того, рассматривается реакция данного пептида на физическую нагрузку у здоровых людей.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: мозговой натрийуретический пептид, кардиореабилитация, ишемическая болезнь сердца, физическая реабилитация, 
хроническая сердечная недостаточность.
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The effect of physical activity on the brain natriuretic peptide 
in various conditions of the cardiovascular system: a review 
of the subject field
A. V. Meshtel, A. B. Miroshnikov, A. V. Smolensky

Russian University of Sports “GTSOLIFK”, Moscow, Russia
SUMMARY
In this review of the subject field, the brain natriuretic peptide and its predecessor, the N-terminal pro-brain natriuretic peptide, are considered as 
a marker for evaluating the effectiveness of rehabilitation programs, including physical activity, in diseases such as arterial hypertension, chronic 
heart failure, coronary heart disease and other diseases. In addition, the reaction of this peptide to physical activity in healthy people is considered.
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•	 работа опубликована в течение последних 20 лет (с сентября 2003 года 
по сентябрь 2023 года);

•	 языки публикации: русский, английский;
•	 участники: больные любого возраста мужского и женского пола с различ-

ными заболеваниями ССС, а также здоровые участники;
•	 вмешательство: тренировки и физические нагрузки любого характера;
•	 оцениваемый параметр: изменение BNP и NTproBNP;
•	 дизайн исследования: любые исследования на людях, систематические 

обзоры и метаанализы, обзоры исследований на людях.

Данные были сгруппированы по состоянию ССС исследуемых (здоровые 
участники, участники с ишемической болезнью сердца (ИБС), участники 
с легочной артериальной гипертензией (ЛАГ), участники с хронической сер-
дечной недостаточностью (ХСН) и др.).

Результаты
В результате поиска исследований было найдено 4558 публикаций. На рис. 1 

представлен процесс поиска и отбора литературы.
В результате отбора полнотекстовых работ были исключены 17 публика-

ций, и в итоге в настоящий обзор вошли 12 публикаций, среди которых были 
исследования на здоровых участниках [6–10], больных с ХСН [11–13] и с ИБС 
[14], пациентах с пороками сердца [15], а также больных с дисфункцией левого 
желудочка [16] и ЛАГ [17].

В данный обзор вошли рандомизированные контролируемые исследования 
(РКИ) [9, 12, 13, 16], систематические обзоры (с метаанализами) [7, 15], клиниче-
ские исследования [6, 10, 11, 14], когортное исследование [17], научный обзор [8].

Обсуждение
Здоровые участники
Исследования на здоровых участниках, как правило, опираются на аэробный 

протокол физической нагрузки. Рассматривая аэробную работу в своем обзоре 
2016 года, Hamasaki H. и соавт. пришли к выводу, что у спортсменов и молодых 

Рисунок 1. Процесс поиска и отбора исследований для обзора предметного поля

здоровых испытуемых концентрация 
натрийуретических пептидов в состоя-
нии покоя не повышена, но длительные 
упражнения на выносливость (марафон, 
ультрамарафон) значительно увели-
чивают секрецию BNP [8]. Согласно 
работе Bordbar S. и соавт. [6], высоко-
интенсивная работа (20 мин.) приводит 
к увеличению NTproBNP сразу после 
нагрузки, но через 8 недель данный 
маркер был на 39 % ниже исходного 
уровня, что может свидетельствовать 
об адаптационных изменениях, вызван-
ных тренировками.

С другой стороны, в исследовании 
Legaz-Arrese A. и соавт. [9] заявляется, 
что при 60-минутной работе уровень 
NTproBNP у участников исследова-
ния не изменился, что противоречит 
предыдущим примерам.

При силовой тренировке, по всей 
видимости, NTproBNP не повышается 
сразу после нагрузки. Но повышения 
могут быть заметны через 8 недель 
после тренировок [6], однако неиз-
вестно, связано ли это с поврежде-
нием миокарда. Вероятно, необходимо 
рассмотреть сопутствующие факторы, 
которые также могут повлиять на дан-
ный параметр.

Этот факт можно объяснить 
результатами исследования Cirer-
Sastre R. и соавт. В своей работе они 
заключили, что уровень NTproBNP 
повышается прямо пропорционально 
длительности нагрузок у детей. Это 
говорит о том, что при недостаточной 
плотности тренировки сила растяже-
ния предсердия будет недостаточно 
мощной, чтобы вызвать выброс кар-
диомиоцитов [7].

С другой стороны, исследование 
Mandroukas А. и соавт. [10] показало, 
что BNP плазмы значительно повы-
шается при физической нагрузке мак-
симальной интенсивности, и именно 
кратковременная максимальная фи-
зическая нагрузка, а не длительная, 
является основным стимулом для мак-
симального повышения BNP в плазме 
крови. Следовательно, длительные 
тренировки вызывают меньший от-
клик кардиомиоцитов, что может 
иметь важное значение в дальнейших 
исследованиях.

Если сопоставить эти результаты 
с результатами Legaz-Arrese A. и со-
авт. [9], можно увидеть, что не только 
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время нагрузки будет влиять на уровень нейрогормонов 
кардиомиоцитов, но и темп нагрузки, что противоречит 
выводам Cirer-Sastre R. и соавт., которые заявляли, что 
интенсивность выполняемой нагрузки не влияет на BNP.

Следовательно, для здоровых людей будет вероятным 
следующее утверждение: BNP и NTproBNP увеличиваются 
в плазме при кратковременной высокоинтенсивной нагруз-
ке либо при сверхдлительной низкоинтенсивной нагрузке 
(рис. 2), однако данное предположение необходимо под-
твердить в будущих исследованиях эмпирическим путем.

Даже если уровни натрийуретических пептидов превы-
шают пороговые значения, их увеличение не свидетельствует 
о повреждении миокарда, как это обнаруживается у пациен-
тов с заболеваниями сердца, такими как ишемия миокарда 
[14], тем не менее потребуются дальнейшие стандартизи-
рованные исследования с меньшей гетерогенностью [8].

Пациенты с ЛАГ
Известно, что NTproBNP в состоянии покоя связан 

c ЛАГ и может использоваться как маркер заболевания. 
Kutsch J. и соавт. в своем крупном когортном исследо-
вании предположили, что изменение данного параметра 
во время аэробной нагрузки может дать более точные 
данные о протекании заболевания. Но результаты их 
работы показали, что хоть NTproBNP и повышается 
в ответ на физическую нагрузку при ЛАГ, ни NTproBNP 
при максимальной физической нагрузке, ни ΔNTproBNP 
не коррелировали с суррогатными маркерами тяжести 
заболевания лучше, чем NTproBNP в покое. Таким 
образом, реакция NTproBNP на физическую нагрузку 
не способствует лучшей оценке тяжести заболевания при 
ЛАГ и не имеет ряд преимуществ перед классическими 
маркерами [17].

Пациенты с дисфункцией левого желудочка
Преобладающий патофизиологический процесс, ле-

жащий в основе повышенного циркулирующего уровня 
BNP и NTproBNP, – это региональное или глобальное 
нарушение систолической или диастолической функции 
левого желудочка (ЛЖ), приводящее к повышенному на-
пряжению его стенки. Giallauria F. и соавт. провели РКИ, 
участниками которого стали больные с дисфункцией 
ЛЖ в период кардиореабилитации. В данном исследо-
вании авторы пришли к выводу, что NTproBNP – маркер, 
который помогает отследить эффективность кардиоре-
абилитации: при длительном воздействии физических 
нагрузок (в исходном РКИ срок реабилитации составлял 
3 мес.) значительно снижается уровень NTproBNP, что 
коррелировало с улучшением состояния больных при 
эхокардиографическом наблюдении [16].

Пациенты с пороками сердца
Как маркер снижения функции сердца при пороках 

клапанов NTproBNP имеет большой потенциал, что от-
метили Badiani S. и соавт. в систематическом обзоре 
2021 г. [15]. Проблема пациентов с данным заболеванием 
заключается в том, что, как правило, порок сердца – это 
следствие другого заболевания. Так, авторы отмечают, что 

биомаркеры BNP и NTproBNP явно повышаются во время 
физической нагрузки как при стенозирующих, так и при 
регургитирующих поражениях клапанов, но обеспечи-
вает ли это дополнительную ценность по сравнению 
с измерениями в состоянии покоя, менее ясно, особенно 
при стенозе аорты.

Результаты Badiani S. и соавт. демонстрируют, что повы-
шенный BNP при физической нагрузке независимо связан 
с более высоким риском сердечных осложнений у пациентов 
со стенозом аорты и митральной регургитацией [15].

Пациенты с ХСН
BNP и NTproBNP (как маркеры) наиболее широко 

применяются при ХСН, поэтому научная база по данному 
заболеванию наиболее обширная. В одном из своих иссле-
дований Nilsson В. и соавт. [12] выявили, что у пожилых 
(70±8 лет) пациентов с ХСН тренировки с высокоин-
тенсивной интервальной аэробной работой не приводят 
к изменению уровня NTproBNP, несмотря на значимое 
улучшение функциональных возможностей участников.

Противоположный результат был получен в иссле-
довании Passino С. и соавт.: участники (возраст 60±1 
год) выполняли интенсивные аэробные упражнения 
в течение 30 мин., после чего уровень BNP/NTproBNP 
был значительно ниже исходного уровня. Причем рост 
максимального потребления кислорода (МПК) корре-
лировал со снижением NTproBNP, что также отражает 
увеличение функциональных возможностей [13]. В ра-
боте Корецкой А. Ю., оценивающей влияние динами-
ческой и статико-динамической нагрузки у больных 
с ХСН [11], были получены схожие результаты: при 
обоих протоколах нагрузки уровень NTproBNP был 
снижен, причем в группе с динамической нагрузкой 
снижение было более заметным. Предполагается, что 
причиной гетерогенности может быть дополнительный 
прием лекарственных препаратов, что было описано 
в работе Nilsson В. и соавт. Существует вероятность 
того, что медикаментозное лечение могло повлиять 
на экспрессию нейрогормонов кардиомиоцитов, однако 
данное предположение необходимо проверить в будущих 
исследованиях.

Рисунок 2. Зависимость уровня BNP от интенсивности и продолжи-
тельности тренировок
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Пациенты с ИБС
В нескольких исследованиях проспективно рассматри-

валось влияние физических упражнений на воспалитель-
ную активность у пациентов с ИБС. В РКИ Lara Fernandes J. 
и соавт. 50-минутная интенсивная физическая нагрузка 
привела к тому, что уровень BNP снизился через 4 мес. 
после начала эксперимента, в то время как у контрольной 
группы изменений не было [14]. Это может означать, что 
при ИБС уровень BNP во время физической нагрузки бу-
дет снижаться, что так же, как и в случае с дисфункцией 
ЛЖ, может быть маркером для оценки эффективности 
программы кардиореабилитации.

Выводы
BNP и NTproBNP как биомаркеры имеют высокий 

потенциал в диагностике заболеваний, а также в мони-
торинге результативности кардиореабилитации больных 
ИБС, ХСН, ЛАГ и дисфункцией ЛЖ. Физическая нагрузка, 
в свою очередь, является важной частью кардиореабили-
тации при вышеперечисленных заболеваниях. Поэтому 
установка связей между уровнями BNP и NTproBNP 
является важным шагом к улучшению реабилитацион-
ных программ.

По итогам данного обзора можно выделить 4 основные 
позиции:

•	 согласно работе Bordbar S. и соавт. [6], силовая тре-
нировка не вызывает изменения в уровне NTproBNP 
у здоровых людей;

•	 у здоровых людей уровень BNP/NTproBNP при тре-
нировке на выносливость изменяется в зависимости 
от интенсивности либо длительности нагрузки;

•	 BNP/NTproBNP может быть использован как метод для 
оценки эффективности реабилитационных программ 
при таких заболеваниях, как ИБС, ХСН, дисфункция 
левого желудочка, но не ЛАГ;

•	 согласно исследованию Корецкой А. Ю. [11], динами-
ческая нагрузка сильнее влияет на уровень NTproBNP, 
чем статико-динамическая у пациентов с ХСН.

Участие авторов: концепция, дизайн исследования, написание тек-
ста – А. В. Мештель; концепция, сбор материала – А. Б. Мирошников; 
редактирование – А. В. Смоленский
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Актуальность
Единоборства, включающие карате, тхэквондо, бокс, кик-

боксинг, дзюдо, борьбу, джиу-джитсу и прочие, характеризуют-
ся периодами высокой интенсивности действий, чередующихся 
с периодами низкой интенсивности [1], и требуют значитель-

ного вклада аэробного и анаэробного метаболизма [2]. Вольная 
борьба характеризуется существенным объемом нагрузки, 
осуществляемой в вариативных ситуациях, что предъявляет 
высокие требования к скорости двигательных реакций и силе, 

Влияние различных дозировок кофеина 
на скоростно-силовые параметры борцов вольного 
стиля: пилотное исследование
П. Д. Рыбакова1, 2, А. Г. Антонов1, 2, А. Б. Мирошников2

1 ГКУ города Москвы «Центр спортивных инновационных технологий и подготовки сборных 
команд» Департамента спорта города Москвы, Москва, Россия

2 ФГБОУ ВО «Российский университет спорта “ГЦОЛИФК”», Москва, Россия
РЕЗЮМЕ
Постоянно растущая конкуренция в единоборствах требует внедрения оптимальных факторов нутритивно-метаболической поддержки. 
Среди популярных биологически активных добавок кофеин является одним из наиболее потребляемых веществ в мире спорта и признан 
эргогенным агентом.
Цель. Оценка влияния различных дозировок биологически активной добавки кофеина на скоростно-силовые параметры работоспособности 
у борцов вольного стиля.
Методы. В перекрестное исследование вошло 5 высококвалифицированных спортсменов, занимающихся вольной борьбой. Были 
определены генетические вариации фермента CYP1A2. Двойным слепым методом участники принимали за 60 мин. до тестирования: 
плацебо; кофеин: 6 мг/кг массы тела, 3 мг/кг массы тела и 1,5 мг/кг массы тела. Участники выполняли 30-секундный Вингейтский 
анаэробный тест на ручном эргометре. Регистрировались показатели кислородного запроса и кислородного долга с помощью 
газоанализатора, фиксировался уровень лактата крови через 3, 5 и 7 мин. после окончания теста.
Результаты. Прием кофеина по протоколу 1,5 мг/кг массы тела не показал различий в сравнении с плацебо. Прием кофеина по протоколу 
3 мг/кг массы тела снизил показатели потребления кислорода, в то время как остальные параметры не были изменены. Прием кофеина 
по протоколу 6 мг/кг массы тела не привел к изменению времени достижения максимальной мощности, параметров потребления 
кислорода, однако снизились параметры мощности. Лактат крови при приеме плацебо был увеличен на 7-й мин. работы в сравнении 
с 3-й мин. Прием кофеина в дозировке 1,5 мг/кг массы тела привел к значительному увеличению лактата в сравнении с 3-й мин., однако 
изменения не были статистически значимыми. Дозировка кофеина 3 мг/кг массы тела привела к увеличению лактата в сравнении с 3-й 
и 5-й мин. Прием кофеина в дозировке 6 мг/кг массы тела показал снижение до его исходного уровня на 7-й мин.
Выводы. Борцы не улучшали скоростно-силовые показатели работоспособности и восстановления после приема кофеина 
в 30-секундном Вингейтском анаэробном тесте на ручном эргометре.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: кофеин, эргогенная помощь, работоспособность, вольная борьба, тест Вингейт, скоростно-силовые параметры.
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Effect of different doses of caffeine on speed and strength 
parameters of freestyle wrestlers: a pilot study
P. D. Rybakova1, 2, A. G. Antonov1, 2, A. B. Miroshnikov2

1 Center for Sports Innovative Technologies and training of National Teams, Moscow, Russia
2 Russian University of Sports “GTSOLIFK”, Moscow, Russia

SUMMARY
The ever-increasing competition in combat sports requires the introduction of optimal nutritional and metabolic support factors. Among popular 
supplements, caffeine is one of the most consumed substances in the world of sport and is recognised as an ergogenic agent.
Objective. To evaluate the effect of different doses of biologically active caffeine supplement on speed and strength performance parameters 
in freestyle wrestlers.
Methods. A cross-sectional study included 5 highly qualified athletes involved in freestyle wrestling. Genetic variations of the CYP1A2 enzyme 
were determined. In a double-blind method, participants took 60 minutes before testing: placebo; caffeine: 6 mg/kg body weight, 3 mg/kg body 
weight, and 1.5 mg/kg body weight. Participants performed a 30-second Wingate anaerobic test on a manual ergometer. Oxygen demand 
and oxygen debt were recorded using a gas analyzer, and blood lactate levels were recorded at 3, 5 and 7 minutes after the end of the test.
Results. Caffeine ingestion according to the protocol of 1.5 mg/kg body weight showed no differences compared to placebo. Caffeine 
administration under the protocol 3 mg/kg body weight decreased oxygen consumption values, while the other parameters were not changed. 
Caffeine administration under the protocol of 6 mg/kg body weight did not change the time to reach maximal power, oxygen consumption 
parameters, but power parameters were decreased. Blood lactate was increased at the 7th minute of running compared to the 3rd minute when 
taking placebo. Caffeine administration at a dosage of 1.5 mg/kg body weight resulted in a significant increase in lactate compared to the 3rd 
minute, but the changes were not statistically significant. A caffeine dosage of 3 mg/kg body weight resulted in an increase in lactate compared 
to the 3rd and 5th minute. Caffeine administration at a dosage of 6 mg/kg body weight showed a decrease to its baseline level at the 7th minute.
Conclusions. Wrestlers did not improve speed and strength performance and recovery after caffeine ingestion in the 30-second Wingate 
anaerobic manual ergometer test.
KEYWORDS: caffeine, ergogenic assistance, performance, freestyle wrestling, Wingate test, speed, and strength parameters.
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и соответственно, к способности борца мгновенно принимать 
решения и выполнять эффективные технико-тактические 
действия с максимальной скоростью [3]. Поэтому постоянно 
растущая конкуренция в спортивной борьбе требует разработки 
не только новых эффективных средств и методов спортивной 
подготовки, но и внедрения оптимальных факторов нутритив-
но-метаболической поддержки.

Среди доступных биологически активных добавок (БАД) 
кофеин (1,3,7-триметилксантин) является одним из наиболее 
потребляемых веществ в мире спорта [4]. Фактически после ис-
ключения кофеина из запрещенного списка Всемирного антидо-
пингового агентства концентрация кофеина в моче значительно 
увеличилась с 2004 по 2015 г.: 76 % спортсменов, участвующих 
в соревнованиях, потребляли кофеин для улучшения результа-
тов [5]. В нескольких систематических обзорах было показано 
положительное влияние кофеина на работоспособность среди 
представителей единоборств: кофеин увеличивал изометриче-
скую силу и положительно влиял на аэробный и анаэробный 
метаболизм [6] и был единственным БАД, способным увеличить 
работоспособность единоборцев [7].

Цитохром P450 1A2 (CYP1A2) является важным фермен-
том, который биоактивирует ряд проканцерогенов, включая 
полициклические ароматические углеводороды, гетероцикли-
ческие ароматические амины/амиды, микотоксины и неко-
торые природные соединения. Кроме того, этот фермент 
метаболизирует большое количество важных эндогенных 
соединений, включая ретинол, мелатонин, стероиды и т. д. [8]. 
У людей фермент CYP1A2 представляет важный клинический 
интерес из-за большого количества лекарственных взаимо-
действий, связанных с его индукцией и ингибированием. 
Так, например, генетические вариации CYP1A2 оказывают 
существенное влияние на метаболизм кофеина [9].

На сегодняшний день имеется обширное количество 
исследований, изучающих влияние кофеина на показатели 
физической работоспособности в единоборствах, в том числе 
в спортивной борьбе. Однако имеется ограниченное коли-
чество данных, оценивающих влияние кофеина в зависимости 
от дозировок на работоспособность у борцов вольного стиля.

Цель исследования – оценка влияния различных дози-
ровок БАД кофеина на скоростно-силовые параметры 
работоспособности у борцов вольного стиля.

Материалы и методы
Исследование проводилось на базе «Центр спортивных 

инновационных технологий и подготовки сборных команд» 
Департамента спорта города Москвы совместно с кафедрой 
спортивной медицины Российского университета спорта 
«ГЦОЛИФК». Все участники исследования дали доброволь-
ное информированное согласие на участие в соответствии 

с этическими стандартами научных исследований в спорте 
и физической активности 2020 г. [10].

Дизайн и характеристика участников. В начале 
исследования участники были проинформированы о про-
токоле исследования, графике и характере тестов, которые 
необходимо было выполнить, прежде чем подписать форму 
информированного согласия.

В исследовании приняли участие 7 мужчин, занимаю-
щихся вольной борьбой не менее 6 лет, состоящих в составе 
команды сборной Москвы по вольной борьбе. Основным 
критерием включения участников в исследование являлся 
полиморфизм цитохрома CYP1A2. Чтобы участник был 
включен в исследование, он должен был соответствовать 
генотипу «АС» («нормальный метаболизатор (normal 
metabolizers)» [11]), поскольку генетические вариации 
CYP1A2 определяют скорость метаболизма кофеина [12]. 
После исключения из первичной выборки генотипов «АА» 
и «СС» в исследование вошло 5 спортсменов.

Анализ состава тела проводился по стандартной ме-
тодике с помощью биоэлектрического импедансного ана-
лизатора «Медасс ABC‑02» (Медасс, Россия), участников 
взвешивали на медицинских электронных весах «Seca769» 
(Seca, Германия), длина тела измерялась с помощью ме-
дицинского ростомера «Seca222» (Seca, Германия).

Антропометрические характеристики участников 
представлены в таблице 1. Средний возраст участников 
составил 21,4±2,4 года.

Участникам было предложено поддерживать свой обыч-
ный образ жизни в отношении питания, физических упражне-
ний и режима сна во время исследования. За день до каждого 
экспериментального испытания участники воздерживались 
от напряженных физических упражнений и придерживались 
аналогичной диеты и режима приема жидкости. Кроме того, 
участникам было поручено отказаться от всех пищевых источ-
ников кофеина (кофе, шоколад, кола и т. д.) за сутки до каждого 
тестирования. Диета, прием жидкости и режим сна были 
записаны с использованием анкет самоотчета перед первым 
испытанием и воспроизведены в последующих испытаниях.

Исследование соответствовало перекрестному двойному 
слепому плацебо-контролируемому дизайну. Все участники 
провели последовательно 4 экспериментальных тестирования, 
с перерывом в 1 день между каждым тестированием. До на-
чала экспериментальных тестирований участники посетили 
лабораторию для определения генетических вариаций CYP1A2, 
оценки состава тела и ознакомления с экспериментальным те-
стированием. Двойным слепым методом участники принимали 
за 60 мин. до тестирования, запивая стаканом воды: плацебо, 
высокую дозу кофеина (6 мг/кг массы тела), умеренную дозу 
кофеина (3 мг/кг массы тела), низкую дозу кофеина (1,5 мг/кг 
массы тела) [13]. Авторы упаковали и приготовили капсулы, 
содержащие безводный кофеин (BeFirst, Россия) или плацебо 
(мальтодекстрин). Используемые капсулы были непрозрачны-
ми белыми, количество предоставляемых спортсмену капсул 
всегда было одинаковым (3 шт.) независимо от протокола 
приема кофеина.

Участники выполняли 30-секундный Вингейтский 
анаэробный тест (ВАнТ30) на ручном эргометре Angio Electrical 
Adjustable (Lode, Нидерланды) по стандартной методике. 

Таблица 1
Результаты антропометрических измерений участников

Показатель ИМТ, кг/м2 ДТ, м МТ, кг СММ, % ЖМТ, %

Среднее±ст. откл. 22,3±1,4 1,9±0,4 78,9±8,3 39,9±2,7 18,3±1,7

Примечание. ИМТ – индекс массы тела, ДТ – длина тела, МТ – масса 
тела, СММ – скелетно-мышечная масса, ЖМТ – жировая масса тела, 
ОЖ – общая жидкость, ММК – минеральная масса костей.
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Регистрировались показатели кисло-
родного запроса и кислородного долга 
с помощью газоанализатора Metalyzer 3B 
(Cortex, Германия), также фиксировался 
уровень лактата крови через 3, 5 и 7 мин. 
после окончания теста ВАнТ30.

Генетическое исследование. 
За несколько дней до нагрузочного 
тестирования из локтевой вены брали 
образец венозной крови (5 мл), поме-
щали в пробирку с этилендиаминте-
трауксусной кислотой и охлаждали 
(4 °C). Образцы крови собирали утром 
после ночного голодания и центри-
фугировали для разделения плазмы 
и лейкоцитов для выделения ДНК, для 
генотипирования по полиморфизму 
rs762551 в CYP1A2 с помощью стан-
дартных процедур.

Статистический анализ. Статис-
тический анализ был проведен при по-
мощи пакета программ STATISTICA 10 
(StatSoft, США). Критерий Уилкоксона 
был использован для сравнения раз-
личных протоколов приема добавок 
кофеина с плацебо, а также для оценки 
динамики изменения лактата.

Результаты
В таблицах 2 и 3 продемонстриро-

ваны результаты в параметрах ВАнТ30 
на ручном эргометре, параметры по-
требления кислорода, а также дина-
мика изменения лактата при трех раз-
личных протоколах дозировки БАД 
кофеина и плацебо.

Согласно результатам, описанным 
в таблице 2, при приеме кофеина по про-
токолу дозировки 1,5 мг/кг массы тела 
не было обнаружено различий в сравне-
нии с плацебо ни в одном из исследуе-
мых параметров. Прием кофеина в дози-
ровке 3 мг/кг массы тела снизил кисло-
родный запрос на 289 [144; 391] Дж/кг 
(p=0,043) и кислородный долг на 337 
[181; 364] Дж/кг (p=0,043), в то время как 
остальные параметры не были изменены 
статистически значимо. Прием кофеина 
в дозировке 6 мг/кг массы тела не привел 
к изменению времени достижения мак-
симальной мощности, с; кислородного 
запроса и кислородного долга, Дж/кг 
(p>0,05). Однако уровень максимальной 
мощности снизился на 0,29 [0,13; 0,30] 
W/кг, средняя мощность была снижена 
на 0,29 [0,25; 0,30] Вт/кг и минимальная 
мощность снизилась на 0,23 [0,18; 0,32] 
Вт/кг (p=0,043).

Таблица 2
Влияние различных протоколов приема кофеина и плацебо на параметры ВАнТ30 

и показатели кислородного запроса и долга

Параметры
Протокол приема

ПЛА 1,5 мг/кг 3 мг/кг 6 мг/кг
Время достижения 

максимальной 
мощности, с

11,35 [11,14; 11,54] 10,57 [9,97; 11,00] 10,36 [9,16; 10,77] 10,17 [9,15; 11,75]

Максимальная 
мощность, Вт/кг 7,17 [7,02; 7,31] 7,06 [6,93; 7,37] 7,00 [6,67; 7,07] 7,01 [6,89; 7,07]*

Средняя мощность, Вт/кг 6,29 [6,15; 6,46] 6,22 [5,95; 6,25] 5,89 [5,82; 6,31] 6,17 [5,72; 6,21]*
Минимальная 

мощность, Вт/кг 5,65 [5,27; 5,73] 5,26 [5,05; 5,62] 5,19 [4,36; 5,56] 5,49 [4,45; 5,53]*

Кислородный запрос, 
Дж/кг 1732 [1712; 1882] 1699 [1660; 1755] 1424 [1328; 1738]* 1690 [1598; 1924]

Кислородный долг, 
Дж/кг 1599 [1531; 1740] 1550 [1496; 1664] 1262 [1167; 1559]* 1558 [1434; 1705]

Примечание. ПЛА – плацебо, * – статистически значимые различия с плацебо при p<0,05.

Таблица 3
Динамика изменения лактата во время приема добавок кофеина и плацебо

Протокол приема 
кофеина

Время работы
3 мин. 5 мин. 7 мин.

ПЛА 12,77 [12,63; 13,03] 14,16 [13,63; 14,33] 14,32 [13,76; 17,02]*
1,5 мг/кг 12,71 [11,05; 14,17] 14,80 [11,47; 14,82] 15,01 [14,38; 15,41]
3 мг/кг 10,57 [9,89; 12,60] 11,85 [11,84; 13,05] 12,18 [11,85; 13,20]*#
6 мг/кг 12,85 [11,43; 13,52] 13,75 [13,03; 14,48] 12,99 [12,11; 16,80]

Примечание. ПЛА – плацебо, * – статистически значимые различия с предыдущим замером 
при p<0,05, # – статистически значимые различия с первым замером при p<0,05.

Согласно результатам, представленным в таблице 3, уровень лактата крови 
при приеме плацебо был увеличен на 7-й мин. работы (+1,29 [1,28; 1,35] ммоль/
литр в сравнении с 3-й мин.). Прием кофеина в дозировке 1,5 мг/кг массы тела 
привел к значительному увеличению лактата (+0,84 [0,43; 2,70] ммоль/л в сравне-
нии с 3-й мин.), однако изменения не были статистически значимыми. Дозировка 
кофеина 3 мг/кг массы тела привела также к увеличению уровня лактата (+1,77 

Рисунок. Динамика изменения лактата при различных протоколах приема кофеина
Примечание. ПЛА – плацебо, * – статистически значимые различия с предыдущим замером 
при p<0,05, # – статистически значимые различия с первым замером при p<0,05
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[0,91; 1,96] ммоль/л в сравнении с 3-й мин. и +0,33 [0,15; 0,37] 
ммоль/л в сравнении с 5-й мин.). Прием кофеина в дозировке 
6 мг/кг массы тела показал незначительное увеличение на 5-й 
мин., и затем снижение до исходного уровня на 7-й мин., что 
характеризует данный протокол приема кофеина как наиболее 
эффективный в снижении уровня лактата.

Заключение
БАД, содержащие кофеин, популярны как в аэробных 

видах спорта [14], так и в единоборствах [15]. При этом, как 
было показано в исследованиях, различные полиморфизмы 
генов, отвечающие за метаболизм кофеина, могут изменять 
гормональный ответ на физическую нагрузку [16] и работо-
способность в целом [17]. Научная периодика демонстрирует, 
что вариации генотипа CYP1A2 модулируют эргогенные 
эффекты кофеина, но некоторые физиологические эффекты 
могут возникать для разных генотипов [18]. Согласно ме-
таанализу, Marinho и соавт. [19] кофеин увеличивает время 
до отказа и пиковую минутную вентиляцию при стандартном 
ступенчатом тесте до отказа. При этом метаанализ Wang 
и соавт. показывает, что участники с генотипом CYP1A2 
с аллелем А улучшили свои результаты в езде на велосипеде 
на время после приема кофеина [20]. Однако по сравнению 
с плацебо прием добавок с кофеином не смог повысить ра-
ботоспособность в ВАнТ30 независимо от генотипа CYP1A2.

Наше исследование показывает, что спортсмены с ге-
нотипом АС («нормальный метаболизатор») не улучшают 
скоростно-силовые показатели работоспособности и восста-
новления после приема кофеина в ВАнТ30. Данные результаты 
подтверждают выводы Guest и соавт., что аэробная работоспо-
собность, по-видимому, представляет собой форму упражне-
ний с наиболее устойчивыми умеренными и значительными 
преимуществами от употребления кофеина [21]. В будущих 
исследованиях необходимо определить влияние кофеина 
на скоростно-силовые показатели работоспособности и вос-
становления у борцов вольного стиля, а также исследовать 
связь генотипов ADORA2A и CYP1A2 с работоспособностью 
борцов. Требуются дополнительные рандомизированные 
контролируемые исследования в данной области.

Участие авторов: концепция, дизайн исследования и написание тек-
ста – П. Д. Рыбакова; сбор материала – П. Д. Рыбакова, А. Г. Антонов; 
редактирование – А. Б. Мирошников.
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Введение
Общая вода организма (ОВО) представляет собой наи-

больший по массе компонент состава тела и обеспечивает 
процессы транспорта веществ в организме. Процентное 
содержание воды в организме зависит от возраста, пола 

и уровня физической подготовки. При рождении содержа-
ние воды в организме человека составляет примерно 80 %, 
к достижению человеком взрослого возраста вода состав-
ляет около 65 %. Количество воды в организме напрямую 

Особенности оценки водных секторов и статуса 
гидратации организма с помощью биоимпедансных 
анализаторов состава тела
К. В. Выборная

ФГБУН «Федеральный исследовательский центр питания и биотехнологии», Москва, Россия
РЕЗЮМЕ
Введение. Абсолютное количество общей, внеклеточной и внутриклеточной воды организма напрямую зависит от габаритных размеров 
и компонентного состава тела, поэтому для оценки статуса гидратации организма используют относительные показатели водных секторов 
организма (в процентах от массы тела) и коэффициенты распределения воды в организме: ВнекВ/ОВО и ВнекВ/ВнукВ.
Цель. Определить, в чем состоит разница оценки распределения воды и статуса гидратации организма с помощью биоимпедансных 
анализаторов различных модификаций и фирм-производителей.
Результаты и обсуждение. При использовании для оценки статуса гидратации и оценки распределения воды в организме биоимпедансных 
анализаторов следует иметь в виду, что они имеют отличные друг от друга нормативные значения индексов ВнекВ/ОВО и ВнекВ/ВнукВ. 
Полученные значения следует трактовать только согласно нормативам, представленным в инструкциях пользователя к тому анализатору, 
на котором была проведена оценка. Главные отличия оценки разными анализаторами состоят в том, что нормальные значения индекса 
увеличиваются с возрастом исследуемого при измерении анализаторами InBody и Accuniq и уменьшаются при измерении анализатором 
Медасс. При этом в анализаторах Accuniq и Медасс границы норм зависят от пола и возраста и имеют значения выше, чем у InBody.
Заключение. По результатам анализа литературных данных и инструкций пользователя к анализаторам InBody, Accuniq и Медасс было 
показано, что различные значения и разнонаправленные тенденции изменения индексов ВнекВ/ОВО и ВнекВ/ВнукВ с увеличением 
возраста обследованных могут быть связаны как с различным положением тела во время измерения с помощью биоимпедансных 
анализаторов различных производителей, так и с различными нормативами значений индексов, разработанных на популяциях, имеющих 
свои особенности гидратационного статуса.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: водные сектора организма, общая вода организма, внеклеточная вода, внутриклеточная вода, биоимпедансные 
анализаторы, статус гидратации организма, ВнекВ/ВнукВ, ВнекВ/ОВО, АВС‑01 Медасс, Accuniq ВС310, InBody.

КОНФЛИКТ ИНТЕРЕСОВ. Автор статьи заявляет об отсутствии конфликта интересов.
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Features of assessing water sectors and body hydration status 
using bioimpedance body composition analyzers
K. V. Vybornaya

Federal Research Center for Nutrition, Biotechnology and Food Safety, Moscow, Russia
SUMMARY
Introduction. The absolute amount of total, extracellular and intracellular water of the body directly depends on the overall dimensions and 
component composition of the body, therefore, to assess the hydration status of the body, relative indicators of the water sectors of the body 
are used (as a percentage of body weight) and coefficients of water distribution in the body are used: ECW/TBW and ECW/ICW.
Purpose. Determine what the difference is in assessing water distribution and body hydration status using bioimpedance analyzers of various 
modifications and manufacturers.
Results and discussion. When the bioimpedance analyzers using to assess hydration status and the distribution of water in the body, it should 
be borne in mind that they have different standard values for the ECW/TBW and ECW/ICW indices. The obtained values should be interpreted 
only in accordance with the standards presented in the user instructions for the analyzer on which the assessment was carried out. The main 
differences between assessments by different analyzers are that normal index values increase with the age of the subject when measured by the 
InBody and Accuniq analyzers and decrease when measured by the Medass analyzer. At the same time, in the Accuniq and Medass analyzers, 
the normal limits depend on gender and age and have values higher than in InBody.
Conclusion. Based on the results of the analysis of literature data and user instructions for the InBody, Accuniq and Medass analyzers, it was 
shown that different values and multidirectional trends in changes in the ECW/TBW and ECW/ICW indices with increasing age of the examined 
people can be associated both with different body positions during measurement using bioimpedance analyzers from different manufacturers, 
and with different standards for index values developed on populations with their own characteristics of hydration status.
KEYWORDS: water sectors of the body, total body water, extracellular water, intracellular water, bioimpedance analyzers, body hydration status, 
ECW/TBW and ECW/ICW indices, ABC‑01 Medass, Accuniq BC 310, InBody.
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зависит от количества жировой и мышечной ткани. Следует 
учитывать, что мышечная ткань содержит больше воды, 
чем жировая. В связи с этим существуют половые различия 
в содержании воды. Так как женщины имеют больший 
процент жира и меньший процент мышц, чем мужчины, 
у них меньше содержание воды в организме. Если индивид 
физически активный, количество воды в организме может 
увеличиваться в зависимости от увеличения мышечной 
массы тела. Женщины и мужчины с высоким процентом 
мышц в организме будут иметь и более высокий процент 
воды в организме, чем менее физически активные люди 
того же возраста и массы тела с меньшим количеством 
мышечной массы.

Оценить ОВО можно несколькими методами:
1.	 Методом разведения индикаторов.
2.	 Расчетным методом, основанным на измерении антро-

пометрических параметров.
3.	Аппаратным методом с помощью биоимпедансных 

анализаторов состава тела.

Метод разведения индикаторов является эталонным 
методом, который используют для сравнения результатов 
исследований, полученных расчетным и аппаратным ме-
тодами [1–4].

Расчетный метод определения общей воды организма. 
Расчет ОВО на основе данных антропометрии был пред-
ложен P. Watson et al. в 1980 году [1]. Исследование было 
выполнено на основе литературных данных; из нескольких 
научных публикаций были взяты индивидуальные значе-
ния объема общей воды организма 458 взрослых мужчин 
и 265 взрослых женщин, полученные методом разведения 
индикаторов, а также значения их длины тела (ДТ), массы 
тела (МТ) и возраста. Значения этих параметров были 
использованы для получения уравнений прогнозирова-
ния общего количества воды в организме для взрослого 
человека любого возраста:

TBW = 2,447 (liters) – 0,09516 A (years) + 0,1074 height (cm) +  
0,3362 weight (kg) – для мужчин			         (1),

TBW = – 2,097 (liters) + 0,1069 height (cm) + 0,2466 weight (kg), – 
для женщин				          	       (2),

где TBW (total body water) – общая вода организма (ОВО), 
liters – литры, A (years) – возраст (лет), height (cm) – длина 
тела (см), weight (kg) – масса тела (кг).

Прогнозирование ОВО по формулам (1) и (2) у людей 
с долей жира в организме, превышающей среднее значение 
для данного пола на 20 % и выше (т. е. >40 % от массы тела 
у мужчин и >53 % от массы тела у женщин), дает большие 
погрешности, т. к. жировая ткань содержит от 10 до 30 % воды, 
и у людей с выраженным ожирением очень большая доля 
МТ приходится на относительно безводную жировую ткань.

Аппаратный метод определения общей воды организ-
ма. При помощи биоимпедансного анализа объем общей 
воды организма рассчитывают по формулам Kushner & 
Schoeller (1986), используя значение измеренного резистив-
ного импеданса, т. е. активного сопротивления на частоте 

50 Герц (R 50), и индекс импеданса R 50 (ДТ2/R 50), выра-
жающийся отношением длины тела, возведенной в ква-
драт, к резистивному импедансу R 50. В исследовании 
Kushner & Schoeller (1986) [2] ОВО, измеренное с помо-
щью биоэлектрического импедансного анализа (БИА), 
напрямую сравнивалось с количеством ОВО, оцененным 
методом разбавления изотопов дейтерия у 58 обследуемых. 
Авторами было показано, что индекс импеданса ДТ2/R 50 
был наиболее значимой переменной, чем вес, рост и/или 
возраст, используемой для прогнозирования ОВО, опре-
деленной методом разведения (D 2O-TBW). В сочетании 
со значением МТ были разработаны следующие уравнения 
прогноза (R = 0,99; SE = 1,75 л):

ОВО, кг = 0,3963 × ДТ2/R 50 + 0,143 × МТ + 8,399 –  для мужчин 
старше 18 лет					           (3),
ОВО, кг = 0,3821 × ДТ2/R 50 + 0,1052 × МТ + 8,3148 –  для жен-
щин старше 18 лет			                          (4),

где ОВО – общая вода организма, ДТ2/R 50 – индекс им-
педанса R 50, МТ – масса тела (кг).

Уравнения (3) и (4) работают одинаково хорошо для 
людей как с нормальной массой тела, так и с ожирени-
ем. Уравнения, апробированные на независимой выбор-
ке, определяли D 2O-TBW с хорошими коэффициентами 
корреляции (0,96 и 0,93), общей ошибкой (2,34 и 2,89 л) 
и небольшой разницей между средним прогнозируемым 
и измеренным D 2O-TBW (–1,4 ±2,05 и –0,48 ±2,83 л).

Аппаратный метод определения внеклеточной воды 
организма. Patel et al. в 1994 году изучали сопоставление 
результатов оценки общей и внеклеточной воды организ-
ма (ВнекВ), полученных методами золотого стандарта 
(метод разведения индикаторов: однократная перораль-
ная доза смеси оксида дейтерия 10 г и брома 30 ммоль), 
и одночастотным и многочастотным биоимпедансными 
анализаторами (БИ-анализаторами) [3]. Исследование про-
ходило на условно здоровых мужчинах (n=8) и женщинах 
(n=6) – добровольцах в возрасте 25–46 лет. Было показа-
но, что средние оценки многочастотного биоимпеданса 
(MБИ) и одночастотного биоимпеданса (ОБИ) для ОВО 
составили 41,2 и 42,1 л соответственно и статистически 
не отличались от значения 41,2 л, полученного методом 
разведения оксида дейтерия. Для ВнекВ средние значения 
МБИ и ОБИ составили 19,5 и 24,8 л соответственно и зна-
чительно отличались от значения 18,8 л (p=0,013 и p=0,001 
соответственно), полученного методом разведения брома. 
Этим исследованием было показано, что многочастотный 
БИ-анализатор является более точным и менее предвзятым 
предиктором содержания ВнекВ организма.

При помощи биоимпедансного анализа содер-
жание в организме ВнекВ определяют по формуле 
Deurenberg et  al. (1995), используя значение измерен-
ного активного сопротивления на частоте 5 Герц (R5) 
и индекс импеданса R5 (ДТ2/R5), выражающийся отноше-
нием длины тела, возведенной в квадрат, к резистивному 
импедансу R5 [4]. Авторами статьи была изучена взаимо-
связь между ОВО и ВнекВ, измеренными путем разведения 
оксида дейтерия и бромида соответственно, а также 
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импеданса и индекса импеданса (ДТ2/импеданс) на ча-
стотах 1, 5, 50 и 100 кГц. После поправки на ОВО ВнекВ 
коррелировала только с индексом импеданса на частотах 
1 и 5 кГц. После поправки на ВнекВ ОВО лучше всего 
коррелировала с индексом импеданса на частоте 100 кГц. 
Были разработаны формулы прогнозирования ВнекВ 
(на 1 и 5 кГц) и ОВО (на 50 и 100 кГц). Ошибки прогноза 
для ВнекВ и ОВО составили 1,0 и 1,7 кг соответствен-
но (коэффициент вариации 5 %). Применение формул 
прогнозирования на независимой популяции выявило 
небольшое завышение ОВО и ВнекВ, что в значительной 
степени можно объяснить различиями в проверочной 
группе в распределении воды в организме и в телосло-
жении, т. е. составе тела. Формула для прогнозирования 
количества ВнекВ с использованием значения индекс 
импеданса R 5 следующая:

ВнекВ = 0,189 × ДТ2/R 5 + 0,0675 × МТ – 0,02 × Возраст (лет) + 
2,53						            (5),

где ВнекВ – внеклеточная вода организма, ДТ2/R 5 – индекс 
импеданса R 5, МТ – масса тела (кг).

Отношение импеданса на частоте 1 кГц к импедансу 
на частоте 100 кГц коррелировало с индексом распреде-
ления воды в организме, определяемого как отношение 
внеклеточной воды к общей воде организма (ВнекВ/
ОВО). Однако эта связь была недостаточно сильна, 
чтобы ее можно было использовать в качестве оценки 
в биоимпедансном анализе. Авторами сделан вывод, 
что независимое прогнозирование показателей ВнекВ 
и ОВО с использованием импеданса на низкой и высо-
кой частотах соответственно возможно, но смещение 
зависит от распределения воды в организме и от типа 
телосложения измеряемого субъекта.

Порядок расчета компонентного состава тела и во-
дных секторов организма при измерении с помощью 
биоимпедансных анализаторов. Далее на примере формул, 
встроенных в программное обеспечение БИ-анализатора 
АВС‑01 Медасс, показано, как БИ-анализаторы «измеряют» 
компонентный состав тела и водные сектора организма [5].

Алгоритм «измерения» зависит от возраста и имеет 
разную последовательность. Так, для взрослых людей 
старше 18 лет сначала по формулам (Kushner, Schoeller, 
1986) [2, 5], используя измеренное значение активного 
сопротивления R 50, рассчитывается количество ОВО 
с учетом пола:

ОВО, кг = 0,3963 × ДТ2/R 50 + 0,143 × МТ + 8,399 –  для мужчин 
старше 18 лет					           (3),

ОВО, кг = 0,3821 × ДТ2/R 50 + 0,1052 × МТ + 8,3148 –  для жен-
щин старше 18 лет				          (4).

В норме ОВО составляет около 73 % тощей массы 
тела (ТМТ); из этого постоянный коэффициент гидрата-
ции тощей массы тела (ТМТ) считается равным 0,73 [5]. 
На основе значений ОВО, с учетом относительного по-
стоянства гидратации ТМТ у взрослых людей, по формуле 
вычисляют количество ТМТ:

ТМТ, кг = ОВО, кг/0,732				          (6).

У детей до 18 лет, напротив, сначала рассчитывают 
ТМТ по формуле (Houtkooper et al., 1992) [5]:

ТМТ = 0,61 × ДТ2/R 50 + 0,25 × МТ + 1,31 (7),

а затем вычисляют количество ОВО, используя коэффи-
циент гидратации ТМТ:

ОВО = k × ТМТ					           (8),

где k – коэффициент гидратации тощей массы тела.
На основе данных о зависимости коэффициента гидра-

тации тощей массы от возраста в работе (Heymsfield et al., 
2000) [5] величину k для детей младше 10 лет вычисляют 
приближенно по формуле:

k = 0,758 + (0,732–0,758) × (Возраст – 5)/5		        (9),

а в возрасте старше 10 лет считают постоянной, равной 
0,732, как и во взрослой популяции.

Далее для обследуемых всех возрастных групп расчет 
следующий. Жировую массу тела (ЖМТ) вычисляют как 
разность между массой тела и тощей массой тела:

ЖМТ (кг) = МТ (кг) – ТМТ (кг)				        (10).

Активную клеточную массу (АКМ) вычисляют по фор-
муле (Lautz et al., 1992) [5] с использованием значения 
логарифма фазового угла:

АКМ (кг) = 0,3 ×ТМТ (кг)× ln (ФУ)			       (11).

Скелетно‐мышечную массу (СММ) у детей старше 10 лет 
и взрослых рассчитывают по формуле (Janssen et al., 2000) [5]:

CММ (кг) = 0,401 × ДТ2/R 50 + 3,825 × Пол – 0,071 ×  
Возраст (лет) + 5,102				        (12).

У детей младше 10 лет, а также при длине тела не бо-
лее 140 см к указанной формуле применяются поправки, 
реализованные в программном обеспечении анализатора 
АВС‐01 Медасс [5].

Содержание в организме внеклеточной воды рассчи-
тывают по формуле (Deurenberg et al., 1995) [4, 5]:

ВнекВ = 0,189 × ДТ2/R 5 + 0,0675 × МТ – 0,02 × 
Возраст (лет) + 2,53				          (5).

Содержание в организме внутриклеточной воды 
(ВнукВ) рассчитывают как разность между ОВО и ВнекВ:

ВнукВ = ОВО – ВнекВ				        (13).

Величину основного обмена (ВОО) рассчитывают 
по формуле, реализованной в программном обеспечении 
анализатора АВС‐01 Медасс (Хрущёва и соавт., 2009), 
с использованием значения АКМ:

ВОО, ккал/сут = 31,6 × АКМ, кг + 615,7		      (14).

Цель работы – определить, в чем состоит разница оценки 
водных секторов и статуса гидратации организма с помо-
щью биоимпедансных анализаторов различных модифи-
каций и фирм-производителей.
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Результаты и обсуждение
Оценка распределения воды в организме и статуса 

гидратации с помощью индексов (коэффициентов) 
методом биоимпедансометрии

С 2006 года для оценки компонентного состава тела 
сотрудниками лаборатории антропонутрициологии и спор-
тивного питания (ФГБУН ФИЦ питания и биотехнологии, 
Москва) используется биоимпедансный анализатор со-
става тела и водных секторов организма АВС‑01 Медасс 
(ООО НТЦ «Медасс», Россия). В 2021 году для изучения 
показателей состава тела в режиме тестирования в лабо-
раторию был поставлен БИ-анализатор ACCUNIQ BC 310 
(SELVAS Healthcare Inc., Daejeon, Южная Корея). После 
одного из обследований студенческой баскетбольной ко-
манды [6] при выгрузке данных и расшифровке протоколов 
оценки состава тела, полученных на ACCUNIQ BC 310, 
а также при сравнении данных с результатами протоколов 
АВС‑01 Медасс внимание привлекла шкала оценки одного 
из показателей, а именно «ЕCW ratio» (Extra cellular water 
ratio), т. е. отношения объема внеклеточной воды к объему 
общей воды, используемого для оценки распределения 
воды в организме. Данная шкала представлена на рис. 1.2 
(в составе общего протокола) и 2.6 (фрагмент протокола 
крупно) и визуально раскрашена так, что при расшифровке 
можно говорить либо о наличии выраженного отека, либо 
о неправильной цветовой раскраске шкалы, т. е. непра-
вильной визуализации шкалы, которая может приводить 
к ошибкам трактовки результатов измерения.

В соответствии с рис. 1.2 значение коэффициента 
ВнекВ/ОВО из протокола Accuniq ВС 310 равно 0,399 

и имеет трактовку «Выше», а в соответствии с табл. 2 – 
трактовку «Норма». Несмотря на то что шкала имеет не-
корректную цветовую раскраску, трактовку и некорректный 
числовой диапазон, расчет коэффициента произведен 
правильно. При рассмотрении протоколов всех баскет-
болистов [6] значения коэффициента ВнекВ/ОВО нахо-
дились в границах «Выше» по протоколам и в границах 
«Норма» – по табл 2.

Результатирующие протоколы обследования одного 
из спортсменов с помощью двух БИ-анализаторов (АВС‑01 
Медасс и ACCUNIQ BC 310) представлены на рис. 1.1 и 1.2; 
основные результаты измерения состава тела и водных секто-
ров организма этого же спортсмена представлены в табл. 1.

Как уже было показано ранее, разница в результатах 
измерения данными анализаторами – закономерное биоме-
дицинское явление, связанное с разным положением тела 
измеряемого и, соответственно, с разным распределением 
воды организма, разными результатами биоимпедансных 
оценок активного и реактивного сопротивления и, как 
следствие, разными результатами оценки как лабильных 
компонентов массы тела, так и показателей водных сек-
торов организма [6]. Зависимость, связанная с разным 
положением тела, как уже отмечалось при обследова-
нии на мужской спортивной группе, следующая: при 
измерении испытуемого в положении стоя показатели 
сопротивления уменьшаются, а значит, увеличиваются 
показатели оценки водных секторов и мышечного ком-
понента и снижаются значения жировой массы тела, что 
также соответствует разнице результатов, представленных 
в табл. 1 и на рис. 1.1 и 1.2.

Рисунок 1. Результатирующие протоколы обследования одного спортсмена с помощью двух БИ-анализаторов: АВС‑01 Медасс (1.1) 
и ACCUNIQ BC 310 (1.2)
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Как известно, абсолютное коли-
чество ОВО, ВнекВ и ВнукВ напря-
мую зависит от габаритных размеров 
и компонентного состава тела [6, 7], 
и для оценки статуса гидратации ор-
ганизма используют коэффициенты 
распределения воды в организме (коэф-
фициенты внеклеточной воды), рассчи-
тываемые как отношение количества 
внеклеточной воды организма к общей 
воде (ВнекВ/ОВО) или к внутрикле-
точной воде (ВнекВ/ВнукВ).

На рис. 2 представлены фрагмен-
ты протоколов измерения состава 
тела с помощью БИ-анализаторов 
InBody 770 [8] (2.1), Inbody 720 [9] 
(2.2), Tanita MC‑980 [10] (2.3), Tanita 
МС‑780 [11] (2.4), Accuniq ВС 720 [12] 
(2.5), Accuniq ВС 310 [13] (2.6) 
и АВС‑01 Медасс [5] (2.7), отражаю-
щие шкалы оценки индекса распреде-
ления воды в организме ВнекВ/ОВО 
или ВнекВ/ВнукВ (в зависимости 
от настроек анализатора). Видно, что 
шкала InBody 770 и Accuniq ВС 720 
имеют как цифровое значение ин-
декса, так и границы значений. Для 
анализатора InBody 770 границы обо-
значены как недостаточное (до 0,359, 
состояние дегидратации), нормаль-
ное (0,360–0,389, нормальный статус 
гидратации) и избыточное значение 
(0,390 и выше). При этом в инструк-
ции к анализаторам InBody S10 есть 
также градация, разделяющая избы-
точные значения на состояние умерен-
ного отека (0,390–0,399) и состояние 
выраженного отека (выше 0,400), хотя 
шкала на протоколе InBody S10 вы-
глядит идентично шкале InBody 770. 
Нормативные значения не зависят 
от пола и возраста и предназначены 
для оценки взрослого контингента, яв-
ляющегося представителями средне-
статистической популяции, но не для 
детской популяции и не для спортив-
ного контингента.

В соответствии с инструкцией 
по эксплуатации биоимпедансного 
анализатора Inbody 720 [9] отечность 

Таблица 1
Основные результаты измерения состава тела и водных секторов организма одного спортсмена, полученные  

с помощью 2 БИ-анализаторов – АВС‑01 Медасс и ACCUNIQ BC 310

БИ-анализатор ЖМТ (кг) ЖМТ (%) СММ (кг) ОВО (кг) ВнукВ (кг) ВнекВ (кг) ВнекВ/ОВО ВнекВ/ВнукВ
АВС‑01 Медасс 15,7 15,8 46,1 60,9 36,8 24,1 0,396 0,650
Accuniq ВС310 13,5 (↓) 13,7 (↓) 48,2 (↑) 62,3 (↑) 37,4 (↑) 24,9 (↑) 0,399 0,666

Примечание: стрелками обозначены повышенные (↑) или пониженные (↓) значения Accuniq ВС310 по сравнению с АВС‑01 Медасс.

Фрагмент протокола Анализатор

2.1. InBody 770

2.2. Inbody 720

2.3. Tanita MC‑980

2.4. Tanita МС‑780

2.5. Accuniq ВС 720

2.6. Accuniq ВС 310

2.7. АВС‑01 Медасс

Рисунок 2. Фрагменты протоколов измерения состава тела с помощью различных БИ-ана-
лизаторов, отражающие шкалы оценки индекса распределения воды в организме ВнекВ/
ОВО или ВнекВ/ВнукВ (в зависимости от настроек анализатора)
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означает избыточное накопление серозной жидкости в тканевых простран-
ствах, результатом которого являются отеки. График на рис. 2.2 показывает 
отношение внеклеточной воды организма к общей воде организма (ECW/
TBW; ВнекВ/ОВО) и отношение внеклеточной жидкости ко всей жидкости 
в организме (ECF/TBF; ВнекЖ/ОЖО). Нормальный уровень показателей 
ВнекВ/ОВО колеблется в пределах 0,360–0,390; ВнекЖ/ОЖО – в пределах 
0,310–0,340. Такой уровень поддерживается в здоровом организме. Обычно 
при увеличении объема внеклеточной воды увеличивается показатель отеч-
ности. При старении и недоедании мышечные клетки «морщатся» и пустоты 
между морщинками заполняются водой. Как результат показатель внеклеточ-
ной воды возрастает. Inbody 720 показывает как сегментарный (на рис. 2.2 
слева), так и общий (на рис. 2.2 справа) показатель отечности.

В анализаторах Tanita MC‑980 и Tanita МС‑780 (рис. 2.3, 2.4) показатели 
внеклеточной (ВнекВ, ECW, extra cellular water), внутриклеточной (ВнукВ, 
ICW, intra cellular water) воды, а также индекс ВнекВ/ОВО (ECW /TBW, ECW 
ratio) определяются для возраста 18–99 лет обоего пола. В инструкции про-
изводителя к приборам [10, 11] не указаны нормативные границы индекса 
ВнекВ/ОВО. Индекс представлен значением отношения внеклеточной воды 
к общей воде организма, умноженным на 100, и представляет вид двузначно-
го числа и одного десятичного знака после запятой, что является отличием 
от других БИ-анализаторов, где значение индекса представлено отношением 
внеклеточной воды к общей воде организма и имеет значение всегда ниже 

Таблица 2
Границы значений индекса ВнекВ/ОВО, используемые для интерпретации данных 

в протоколах оценки состава тела анализаторами ACCUNIQ [13]

Возраст обследуемых, 
лет

Словесная расшифровка индекса ВнекВ/ОВО,
используемая в анализаторах ACCUNIQ

Норма Граничное 
(слабый отек)

Чрезмерное 
(отек)

Мужчины
Моложе 20 лет <0,400 0,401–0,408 >0,409

21–30 <0,402 0,403–0,409 >0,410
31–40 <0,404 0,405–0,411 >0,412
41–50 <0,406 0,407–0,413 >0,414
51–60 <0,408 0,409–0,416 >0,417
61–70 <0,410 0,411–0,418 >0,419
71–80 <0,413 0,414–0,422 >0,423

Старше 81 года <0,416 0,417–0,424 >0,425
Женщины

Моложе 20 лет <0,400 0,401–0,408 >0,409
21–30 <0,403 0,404–0,410 >0,411
31–40 <0,405 0,406–0,412 >0,413
41–50 <0,407 0,408–0,414 >0,415
51–60 <0,410 0,411–0,418 >0,419
61–70 <0,413 0,414–0,422 >0,423
71–80 <0,416 0,417–0,424 >0,425

Старше 81 года <0,418 0,419–0,426 >0,427

единицы, т. е. ноль целых и 3 тысяч-
ных знака после запятой. Сама шка-
ла имеет три отметки: 35, 40 и 45 %, 
без указания нижних/нормальных/
верхних (превышающих) границ ин-
декса, а также не имеет словесной 
расшифровки полученного значения, 
что не дает представления об оценке 
статуса гидратации обследуемого.

Нормативные значения, исполь-
зуемые в БИ-анализаторах Accuniq, 
зависят от пола и возраста (рис. 3.1, 
3.2), представлены в инструкциях 
пользователя [13] и имеют значения, 
представленные в табл. 2.

В БИ-анализаторе российского 
производства АВС‑01 Медасс также 
есть возможность оценки статуса ги-
дратации с помощью двух индексов – 
ВнекВ/ОВО и ВнекВ/ВнукВ. В соот-
ветствии с данными скринингового 
обследования населения Российской 
Федерации [5], которые легли в ос-
нову нормативов для оценки уровня 
физического развития с помощью БИ-
анализатора АВС‑01, индексы имеют 
возрастные границы норм и опреде-
лены для контингента от 5 до 85 лет, 
а также зависят от пола.

В связи с тем, что существуют 
различные границы нормативных 
значений, а также различная тен-
денция изменения значений с уве-
личением возраста обследуемых для 
индекса ВнекВ/ОВО (или ВнекВ/
ВнукВ) при измерении анализато-
рами трех фирм производителей 
(InBody, Accuniq и АВС‑01 Медасс), 
было принято решение изучить ли-
тературу, имеющуюся в открытом 
доступе, касающуюся норматив-
ных значений индексов ВнекВ/ОВО 
и ВнекВ/ВнукВ, разработанных для 
различных анализаторов с использо-
ванием данных различных популя-
ционных групп.

Рисунок 3. Тенденции изменения значений индекса ВнекВ/ОВО в зависимости от увеличения возраста обследованных и их пола в соответствии 
с нормативами анализаторов ACCUNIQ
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Возрастные изменения индексов 
ВнекВ/ОВО и ВнекВ/ВнукВ. В статье 
Lopot с соавт. (2002) [14] рассматрива-
ется метод количественного определения 
оптимального сухого веса у диализных 
пациентов на основе соотношения 
ВнекВ/ОВО и его связи с возрастом. 
В попытке найти подходящий маркер 
статуса гидратации человека на основе 
данных биоимпеданса была обнаружена 
значительная корреляция между соотно-
шением ВнекВ/ОВО и возрастом у здо-
ровых людей. Авторы пишут, что если 
предположить, что вся избыточная жид-
кость у диализных пациентов находится 
исключительно в межклеточном про-
странстве, т. е. во внеклеточной жидко-
сти, и что распределение их общей воды 
в состоянии оптимального сухого веса 
соответствует распределению здорового 
человека того же возраста, то соотно-
шение ВнекВ/ОВО до диализа можно 
использовать для количественного опре-
деления оптимального сухого веса и/или 
ультрафильтрации для достижения этого 
веса. Практическое измерение биоимпе-
данса для оценки соотношения ВнекВ/
ОВО в группе диализных пациентов, 
как до, так и после диализа, подтверди-
ло почти исключительно внеклеточное 
происхождение ультрафильтрации, а так-
же нормализацию соотношения ВнекВ/
ОВО к концу диализа.

В зарубежной литературе послед-
них 20 лет были обнаружены данные, 
указывающие на увеличение значения 
ВнекВ/ОВО с увеличением возраста.Так, 
Patel R. V. с соавт. (1994) и Lopot с соавт. 
(2002) указывают [3, 14] на возможность 
существования этнической, гендерной 
и возрастной «специфичности» эта-
лонного значения индекса ВнекВ/ОВО 
в сравнении с возрастными характери-
стиками здоровья, а также на возможную 

Рисунок 4. Соотношение значений коэффициента ВнекВ/ОВО и возраста, полученных 
Patel R. V. с соавт. (1994) для женщин (4.1) [3] и Lopot F. с соавт. (2002) для здорового насе-
ления обоего пола (4.2) [14]

разницу в «биологическом» и «физическом» возрасте диализного пациента и др. Было 
показано, что прослеживается явное несоответствие полученных оценок индекса 
ВнекВ/ОВО для одной и той же возрастной группы, однако наблюдается тенденция 
повышения значений данного индекса (соотношения) с возрастом (рис. 4.1 и 4.2).

Ohashi Y. с соавт. (2018) провели оценку изменения баланса объема воды 
в выборке 1992 взрослых японцев – посетителей фитнес-зала в возрасте 15–88 лет 
(мужчины: n=753, возраст 51,2±15,2 года, ИМТ – 23,4±3,3 кг/кв. м; и женщины: 
n=1239, возраст 57,4±15,2 года, ИМТ – 21,1±2,8 кг/кв. м) [15]. Общий объем воды 
у мужчин и женщин составлял 39,6±4,9 и 27,7±3,0 л, тогда как доля ЖМТ в МТ 
составила 19 и 26 % соответственно. Было показано, что баланс объема воды 
между ВнукВ и ВнекВ постепенно меняется с возрастом. Соотношение ВнекВ/
ВнукВ увеличивалось с возрастом из-за более резкого снижения содержания 
ВнукВ, чем содержания ВнекВ, особенно после 70 лет (рис. 5), как у женщин 
(рис. 5.1), так и у мужчин (рис. 5.2). Такой дисбаланс воды между содержанием 
ВнукВ и ВнекВ обусловлен уменьшением объема клеток, связанным со старением 
и истощением мышц.

На рис. 6 приведены границы значений индекса гидратации ВнекВ/ВнукВ 
условно здоровых женщин (6.1) и мужчин (6.2) – представителей японской 
популяции, по данным Ohashi Y. с соавт. (2018) [11].

Популяционные значения индексов ВнекВ/ОВО и ВнекВ/ВнекВ, согласно 
данным результатов обследования населения Российской Федерации, представ-
лены на рис. 7 и 8. Обращает на себя внимание возрастная динамика, а именно 
снижение значений обоих показателей с возрастом. Скорее всего, т. к. данная 
динамика пока не описана разработчиками БИ-анализатора и программного 
обеспечения (ПО), а также нет опубликованных данных как по соотношению 
двух индексов, так и по относительному содержанию общей, внеклеточной 
и внутриклеточной воды, в случае с данными, полученными на российской 
популяции, следует говорить об особенностях статуса гидратации населения 
Российской Федерации.

Рисунок 5. Изменение объемов внеклеточной и внутриклеточной воды, а также значений индекса гидратации ВнекВ/ВнукВ, у представителей 
японской популяции условно здоровых женщин (5.1) и мужчин (5.2), по данным Ohashi Y. с соавт. (2018) [15] (* – p <0,05 по сравнению с общим 
количеством воды в организме, включая внутриклеточную воду и внеклеточную воду в возрастной группе от 40 до 49 лет)

e-mail: medalfavit@mail.ru



Медицинский алфавит №  16 / 2024. Диетология и нутрициология80

Возрастные изменения значений обоих индексов в соот-
ветствии с границами АВС‑01 Медасс отличаются от таковых, 
опубликованных в иностранной научной литературе [3, 14, 15].

В данной работе значения общей, внеклеточной 
и внутриклеточной воды, представленные в [5], а также 
результаты расчета двух индексов были представлены 
графически, наподобие как в статье Ohashi Y. с соавт. 
(2018) [15], чтобы визуально и в цифровом исполнении 
сравнить две популяции. Для построения графиков взяты 
медианные значения внеклеточной и внутриклеточной 

воды для возрастов 17, 25, 35, 45, 55, 65, 75 и 83 года пред-
ставителей обоего пола, наподобие возрастных интервалов 
из вышеуказанной статьи.

В связи с тем, что значения индексов оценки гидрата-
ционного статуса организма разработчиками ПО для БИ-
анализатора АВС‑01 Медасс не были опубликованы, а рас-
чет с использованием групповых медианных значений 
ВнекВ и ВнукВ, опубликованных в [5], не является право-
мерным, определение цифровых значений было проведено 
вручную. Для этого использовали экспортированные 

Рисунок 6. Влияние возраста на баланс объема внутри- и внеклеточной воды у женщин (6.1) и мужчин (6.2), по данным Ohashi Y. с соавт. 
(2018) [15]. Среднее (сплошная линия), 5-й и 95-й процентили (пунктирная линия) для соотношения ВнекВ/ВнукВ по возрасту

Рисунок 7. Изменение объемов внеклеточной и внутриклеточной воды, а также значений индексов гидратации ВнекВ/ВнукВ и ВнекВ/ОВО 
у представителей российской популяции условно здоровых женщин (7.1) и мужчин (7.2) по данным [5] (значения индексов ВнекВ/ВнукВ и ВнекВ/
ОВО определены методом графического подбора с центильных картин для женщин (рис. 8.1, 9.1) и мужчин (рис. 8.2, 9.2))

Рисунок 8. Центильные картины возрастных изменений баланса объема внутри- и внеклеточной воды у женщин (8.1) и мужчин (8.2) по данным 
[5], оцененные с помощью индекса ВнекВ/ВнукВ на центильной картине, экспортированной из БИ-анализатора АВС‑01 Медасс
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из БИ-анализатора АВС‑01 Медасс центильные картины 
для мужской и женской популяций, показывающие цен-
тильное распределение по годам значений двух индексов 
(рис. 8.1, 8.2, 9.1, 9.2). Для возрастов 17, 25, 35, 45, 55, 
65, 75 и 83 года были проведены параллельные оси Х 
(возраст, лет) – линии на уровне кривых 3-го, 50-го и 97-
го центилей, указывающие значения индексов на оси 
Y. Определить значения на оси Y явилось возможным 
до сотых, однако следует учитывать, что это неточные 
значения, которые были использованы разработчиками 
ПО для построения центильной картины в оригинале. 
Определенные вручную значения индексов на уровне 50-
го центиля были использованы для построения линейных 
графиков ВнекВ/ВнукВ и ВнекВ/ОВО на рис. 7.1 и 7.2.

Следует отметить, что у мужчин и женщин российской 
популяционной группы (рис. 7.1 и 7.2) абсолютные показатели 
общей, внеклеточной и внутриклеточной воды больше, чем 

у представителей группы японцев (рис. 5.1 и 5.2), что гово-
рит о различиях и несопоставимости габаритных размеров 
и компонентного размера тела двух сравниваемых групп – 
российская популяция массивнее и рослее, чем японская.

На рис. 8 и 9 представлены центильные картины распре-
деления показателей индексов ВнекВ/ВнукВ и ВнекВ/ОВО 
в российской популяции в зависимости от возраста и пола.

В табл. 3 представлены значения индексов, на которые 
следует ориентироваться при оценке индивидов, принадле-
жащих к двум различным популяциям – российской и япон-
ской, измеренных на двух различных приборах. Значения 
ВнекВ/ВнукВ и ВнекВ/ОВО (3, 50 и 97 ц. и.) для российской 
популяции были определены методом графического подбора 
с центильных картин для женщин (рис. 8.1, 9.1) и мужчин 
(рис. 8.2, 9.2). Значения ВнекВ/ОВО (50-й центиль) были 
рассчитаны как соотношение двух показателей воды, пред-
ставленных в оригинальной статье Ohashi Y. с соавт. (2018); 

Рисунок 9. Центильные картины возрастных изменений баланса объема внутри- и внеклеточной воды у женщин (9.1) и мужчин (9.2) по дан-
ным [5], оцененные с помощью индекса ВнекВ/ОВО на центильной картине, экспортированной из БИ-анализатора АВС‑01 Медасс

Таблица 3
Ориентировочные значения индексов оценки гидратационного статуса для женщин и мужчин российской популяции, измеренных 

на БИ-анализаторе Медасс, и японской популяции, измеренных на анализаторе InBody

ВнекВ/ОВО ВнекВ/ВнукВ
Российская популяция (графический подбор 

по центильным картинам) [5]
Японская 

популяция [15]
Российская популяция (графический подбор 

по центильным картинам) [5]
Японская 

популяция [15]
3 ц. и. 50 ц. и. 97 ц. и. 50 ц. и. 3 ц. и. 50 ц. и. 97 ц. и. 50 ц. и.

Женщины
16–19 лет 0,408 0,433 0,457 0,376 0,690 0,765 0,850 0,608
20–29 лет 0,405 0,426 0,447 0,379 0,680 0,743 0,815 0,609
30–39 лет 0,403 0,424 0,445 0,382 0,675 0,738 0,810 0,613
40–49 лет 0,400 0,423 0,444 0,380 0,670 0,733 0,800 0,618
50–59 лет 0,396 0,421 0,442 0,383 0,660 0,725 0,790 0,623
60–69 лет 0,391 0,415 0,438 0,387 0,640 0,715 0,780 0,630
70–79 лет 0,384 0,409 0,432 0,388 0,635 0,690 0,765 0,637
80–85 лет 0,378 0,403 0,428 0,395 0,615 0,675 0,745 0,644

Мужчины
16–19 лет 0,391 0,415 0,440 0,369 0,640 0,708 0,790 0,589
20–29 лет 0,376 0,392 0,408 0,372 0,600 0,644 0,690 0,591
30–39 лет 0,374 0,388 0,402 0,373 0,595 0,633 0,670 0,595
40–49 лет 0,372 0,386 0,400 0,376 0,590 0,628 0,665 0,601
50–59 лет 0,368 0,383 0,399 0,379 0,580 0,623 0,660 0,608
60–69 лет 0,363 0,380 0,397 0,380 0,570 0,618 0,655 0,617
70–79 лет 0,360 0,378 0,395 0,384 0,565 0,609 0,653 0,626
80–85 лет 0,357 0,377 0,393 0,395 0,555 0,600 0,648 0,636

Примечание: выборка российской популяции (общероссийская выборка по данным Центров здоровья) – 2  092 695 чел. [5], выборка японской 
популяции – 1992 чел. [15].
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значения ВнекВ/ВнукВ (50-й центиль) были позаимствованы 
из этой же статьи; со значениями ВнекВ/ВнукВ 5-го и 95-го 
центилей можно ознакомиться в ней же [15].

В соответствии с данными из табл. 3 можно наблюдать 
следующую зависимость изменений значений индексов 
от возраста: прямая в японской популяции и обратная – 
в российской, т. е. чем старше человек, тем выше значения 
индексов у японцев и ниже у россиян. Также показано, что 
индексы имеют половые различия – у мужчин значения ин-
дексов ниже, чем у женщин того же возраста, как в японской 
популяции, так и в российской.

Также в соответствии с табл. 2, отражающей границы 
значений индекса ВнекВ/ОВО, используемых для ин-
терпретации данных в протоколах оценки состава тела 
анализаторами ACCUNIQ, можно говорить о прямой за-
висимости нормативных значений индекса ВнекВ/ОВО 
от возраста обследуемых – чем старше человек, тем выше 
значения индекса при измерении. Однако, несмотря на од-
нонаправленные тенденции значений индексов при изме-
рении анализаторами InBody и Accuniq, можно отметить, 
что границы нормальных значений индекса в анализа-
торе Accuniq выше, что нужно иметь в виду при оценке 
распределения воды в организме с помощью трех БИ-
анализаторов – InBody, Accuniq и АВС‑01 Медасс.

Заключение
На настоящий момент нет точного понимания, почему есть 

разночтения в нормативах и возрастных тенденциях изменения 
значений индексов, но можно предположить два варианта:
1.	 Различия в нормативах связаны со встроенными фор-

мулами и разным положением тела при измерении 
и зависят от того, на каком анализаторе проводится 
измерение; при этом независимо от того, к какой 
популяционной группе принадлежит измеряемый, 
различия будут только в цифровых значениях индекса, 
а в интерпретации результатов различий не будет.

2.	 Различия в нормативах связаны с особенностями ста-
туса гидратации тех популяционных групп, на которых 
изначально были разработаны границы норм индек-
сов, и в зависимости от того, какой анализатор будет 
применяться для обследования, будут различаться 
как цифровые значения, так и оценочные заключения.

Предположительно, взрослая условно здоровая рос-
сийская популяция, измеренная на приборах InBody 
и Accuniq, будет иметь значения индексов гидратации и их 
расшифровку схожие с японской популяцией при измере-
нии на этих приборах в положении стоя. В связи с этим 
областью перспективных исследований будет являться 

обследование группы людей одновременно на трех ана-
лизаторах для сравнения как первичных значений водных 
секторов, так и значений индекса ВнекВ/ОВО и его сло-
весной оценки.
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Актуальность
Одним из самых популярных растений в Аюрведе яв-

ляется Ашваганда (Withania somnifera), которая считает-
ся мощным адаптогеном и антистрессовым агентом [1]. 
Ашваганда, широко известная как индийский женьшень 
или ядовитый крыжовник, принадлежит к семейству 
пасленовых. Несколько недавних систематических обзо-
ров и мета-анализов показали потенциал и безопасность 
Ашваганды для контроля тревожности [2], борьбы с муж-
ским бесплодием [3] и низким уровнем тестостерона у муж-
чин [4, 5], улучшения функции репродуктивной системы [6], 
использования в качестве вспомогательного средства при 
лечении диабета [7], предотвращения ухудшения когни-
тивных функций [8] и борьбы со стрессом [9]. Согласно 

систематическому обзору Gómez Afonso и соавторов [10], 
добавки Ашваганды безопасны, могут регулировать уровень 
гормонов и обладают мощным противовоспалительным 
и антиоксидантным действием. После сообщений, что 
добавки Ашваганды могут повышать максимальное потреб-
ление кислорода [11] и способствуют улучшению показате-
лей, связанных с силой/мощностью, кардиореспираторной 
подготовленностью и утомляемостью/восстановлением 
у здоровых мужчин и женщин [12], Ашваганда стала по-
пулярной среди спортсменов [13]. Биологически активные 
добавки, содержащие Ашваганду, продаются в США, Европе 
и России, известно несколько случаев повреждения печени 
добавкой Ашваганды.

Лекарственное повреждение печени, вызванное 
приемом «биологически активной добавки» 
Ашваганды: систематический обзор отчетов о случаях
А. Б. Мирошников1, П. Д. Рыбакова2, А. Г. Антонов2

1 ФГБОУ ВО «Российский университет спорта “ГЦОЛИФК”», Москва, Россия
2 ГКУ города Москвы «Центр спортивных инновационных технологий и подготовки сборных 
команд» Департамента спорта города Москвы, Москва, Россия

РЕЗЮМЕ
Биологически активная добавка «Ашваганды» стала популярна среди россиян. Информация о побочных эффектах, связанных с приемом 
Ашваганды, присутствует в отчетах о случаях и сериях случаев, хотя она может быть недоступна.
Цель. Проведение систематического обзора клинических случаев и серий случаев о предполагаемом повреждении печени, вызванным 
Ашвагандой.
Методы. Исследование было проведено в соответствии с заявлением о предпочтительных отчетных показателях для систематических 
обзоров и метаанализов. В данном обзоре рассматривались статьи, опубликованные с декабря 2018 г. по декабрь 2023 г. Для проведения 
систематического поиска было использовано несколько научных баз: PubMed, Science Direct и Google Scholar. Уровень доказательности 
включенных исследований был классифицирован с использованием уровня доказательности Оксфордского центра доказательной медицины.
Результаты. Всего в базах данных было выявлено 76 упоминаний, в ходе процедуры скрининга в обзор было включено 11 исследований.
Выводы. Таким образом, мы представляем 23 случая лекарственного поражения печени, вызванных Ашвагандой, с аналогичными 
паттернами поражения печени и исходами.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: повреждение печени, токсин, Ашваганда, растительная добавка, отчет о случае, отчет о серии случаев.
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Drug-induced liver injury caused by Ashwagandha 
“supplementation”: a systematic review of case reports
A. B. Miroshnikov1, P. D. Rybakova2, A. G. Antonov2

1 Russian University of Sports “GTSOLIFK”, Moscow, Russia
2 Center for Sports Innovative Technologies and training of National Teams, Moscow, Russia

SUMMARY
Ashwagandha dietary supplement has become popular among Russians. Information about side effects associated with Ashwagandha 
supplementation is available in case reports and case series, although none may be available.
Objective. To conduct a systematic review of clinical case reports and case series on suspected liver damage caused by Ashwagandha.
Methods. The study was conducted in accordance with the statement of preferred reporting rates for systematic reviews and meta-analyses. This 
review considered articles published between December 2018 and December 2023.Several scientific databases were used for the systematic 
search: PubMed, Science Direct and Google Scholar. The level of evidence of included studies was classified using the Oxford Centre for Evidence-
based Medicine level of evidence.
Results. A total of 76 references were identified in the databases, 11 studies were included in the review during the screening procedure.
Conclusions. We thus present 23 cases of drug-induced liver injury caused by Ashwagandha, with similar liver injury patterns and outcomes.
KEYWORDS: liver injury, toxin, ashwagandha, herbal supplement, case report, case series report.
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Важно отметить, что Ашваганда (Withania somnifera) 
запрещена для использования в составе биологически ак-
тивных добавок и других видов специализированной пище-
вой продукции в Российской Федерации и других странах 
Таможенного союза согласно Техническому регламенту 
«О безопасности пищевой продукции» (Приложение 7. 
Перечень растений и продуктов их переработки, объектов 
животного происхождения, микроорганизмов, грибов и био-
логически активных веществ, запрещенных для использо-
вания в составе биологически активных добавок к пище, 63 
пункт) [14], тем не менее в Российской Федерации и других 
странах Таможенного союза люди употребляют Ашваганду.

Несмотря на серьезные нежелательные явления, на се-
годняшний день систематического обзора, подчеркивающего 
токсичность Ашваганды для печени, не проводилось. На ос-
новании анализа проблемной ситуации, данных современной 
научной литературы и запросов спортивных нутрициологов, 
диетологов и врачей была сформулирована цель исследования.

Целью этого систематического обзора были поиск и опи-
сание клинических случаев и серий случаев о предпола-
гаемом повреждении печени, вызванного Ашвагандой.

Материалы и методы
Стратегия поиска и выбор исследования. Исследование 

проходило на кафедре спортивной медицины Российского 
университета спорта «ГЦОЛИФК», город Москва. Это 
исследование было проведено в соответствии с заявлением 
о предпочтительных отчетных показателях для системати-
ческих обзоров и метаанализов (Preferred Reporting Items 
for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA)) [15] 
и Кокрановским руководством по систематическим об-
зорам вмешательств (Cochrane Handbook for Systematic 
Reviews of Interventions). Протокол обзора был зареги-
стрирован в международной базе OSF до начала исследо-
вания и не менялся ни во время, ни после его окончания 
(https://doi.org/10.17605/OSF.IO/NRWDZ).

Для проведения систематического поиска было использо-
вано несколько научных баз данных: PubMed, Science Direct 
и Google Scholar. Были использованы следующие ключе-
вые слова: «liver injury», «toxin», «ashwagandha», «herbal 
supplement», «safety», «side effects», «adverse drug reactions», 
«abuse». Логические операторы (AND, OR) использовались 
для определения потенциальных статей и записей, соответ-
ствующих результатам нашего исследования.

Выбор исследований. Были включены только отчеты 
о случаях и исследования серии случаев, в которых сообща-
лось о побочных эффектах повреждения печени после прие-
ма добавки Ашваганда. Фильтр по языку не устанавливался. 
Исследования включались только тогда, когда был доступен 
полный текст статьи. В данном обзоре рассматривались 
статьи, опубликованные с декабря 2018 г. по декабрь 2023 г. 
Названия и аннотации всех исследований были проверены 
на предмет релевантности. Полнотекстовые исследова-
ния были параллельно и независимо оценены на пред-
мет актуальности двумя исследователями (Рыбакова П. Д. 
и Антонов А. Г.). В случае разногласий между рецензентами 
для достижения консенсуса решение принималось другим 
рецензентом (Мирошников А. Б.).

Извлечение исследований. После поиска два исследо-
вателя (Рыбакова П. Д. и Антонов А. Г.) извлекли соответ-
ствующие данные независимо из стандартизированных 
листов сбора данных, созданных в Microsoft Excel (США, 
2019) после консенсуса всех рецензентов. Для исследований, 
соответствующих критериям отбора, были извлечены следу-
ющие данные: 1) имя первого автора, 2) год публикации, 3) 
дизайн исследования, 4) демография участников, 5) общее 
количество случаев, 6) дозировка добавки Ашваганды, 7) 
способ введения, 8) продолжительность применения, 9) не-
желательные явления и 10) сопутствующая терапия. В случае 
если полнотекстовые статьи были недоступны, с авторами 
связывались по электронной почте и ждали их ответа в тече-
ние 14 сут. Всякий раз, когда возникали разногласия между 
оценками двух исследователей, консенсус достигался либо 
путем обсуждения, либо с помощью третьего рецензента 
(Мирошников А. Б.). Интеррейтерское (каппа) согласие 
варьировалось от 0,58 (слабое) до 1,00 (почти идеальное), 
как рекомендует M. McHugh [16].

Методологическая оценка качества. Уровень доказа-
тельности включенных исследований был классифицирован 
с использованием уровня доказательности Оксфордского 
центра доказательной медицины (2011) [17]. При этом уро-
вень доказательности был оценен следующим образом: об-
зор рандомизированных контролируемых исследований – 1, 
рандомизированное контролируемое исследование – 2, не-
рандомизированное контролируемое когортное исследова-
ние – 3; серия случаев – 4, исследования «случай-контроль» 
или исторически контролируемые исследования; обоснование 
механизмов – 5. Два независимых эксперта оценили методоло-
гическое качество включенного исследования, используя шкалу, 
разработанную Murad и соавт. «Методологическое качество 
и синтез серий случаев и отчетов о случаях» (Methodological 
quality and synthesis of case series and case reports) [18]. Он 
состоял из 8 вопросов, которые обеспечивали оценку каче-
ства. Эти вопросы разделены на 4 области: отбор (вопрос 1), 
установление (вопросы 2–3), причинность (вопросы 4–7) 
и отчетность (вопрос 8). Для оценки качества используется 
в общей сложности 8 баллов, из которых 6–8 баллов считается 
высоким результатом, 3–5 баллов – умеренным, а ниже 3 бал-
лов – низким. Методологическая оценка качества проводилась 
параллельно и независимо друг от друга двумя исследователя-
ми (Рыбакова П. Д. и Антонов А. Г.). В случае разногласий ре-
шение принималось другим рецензентом (Мирошников А. Б.). 
Поскольку в исследовании данные были представлены опи-
сательно, статистический анализ не проводили.

Результаты
Подробная блок-схема процедуры отбора исследований 

представлена на рисунке. Всего в базах данных было выявле-
но 76 упоминаний, в ходе процедуры скрининга в обзор было 
включено 11 исследований. Отчеты о случае Suryawanshi 
и его коллег [19] и Weber и соавт. [20] были исключены 
из обзора в связи с невозможностью получить полные вер-
сии исследований. Отчет о случае Inagaki и соавт. [21] был 
исключен из обзора в связи с несоответствием временным 
рамкам поиска. Включенные отчеты о случаях были полу-
чены в США, Великобритании, Индии, Польше, Германии 
и Сербии. В случаях описаны 15 мужчин и 8 женщин. Во всех 
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включенных исследованиях добавки 
Ашваганды применялись с целью сни-
жения уровня стресса (тревожности, 
бессонницы, депрессии и пр.) либо с це-
лью повышения уровня тестостерона. 
В 54 % исследований не указывалась 
дозировка принимаемой Ашваганды 
[22–26]. В подавляющем большинстве 
исследований (63 %) не были исключе-
ны альтернативные причины развития 
повреждения печени [22–25, 27, 28]. 
Кроме того, ни в одном из включенных 
исследований (100 %) не описывался 
эффект доза-реакция. Подробное описа-
ние характеристик исследования и заре-
гистрированных отчетов представлено 
в таблице 2.
Уровень доказательности и оцен-

ка качества. В соответствии с крите-
риями Оксфорда 2011 года, уровень 
доказательности для серии случаев 
был оценен как 3, для отчетов о слу-
чаях – как 5. Методологическая оценка 
качества включенных исследований 
показала, что 63 % (n=7) исследований 
имели низкое качество, 27 % (n=3) – 
среднее качество и только одно иссле-
дование (9 %) имело высокое качество. 
Эти результаты аналогичны результа-
там, полученным в других областях 
исследований [29]. Оценка качества ис-
следований представлена в таблице 1.

Лекарственное поражение печени 
(drug-induced liver injury (DILI)) являет-
ся частой причиной острой печеночной 
недостаточности, вызванной лекар-
ственными средствами или другими 
ксенобиотиками. В последние десятиле-
тия растет интерес к повреждению пе-
чени, вызванному травами (herb-induced 
liver injury (HILI)), растительными до-
бавками или растительными продук-
тами, используемыми в традиционной 
медицине [34]. Несмотря на мнение, 
что все продукты природного проис-
хождения безопасны, недавний систе-
матический обзор выявил 79 трав или 
растительных продуктов, вызывающих 
HILI [35]. Хотя большинство пациентов 
полностью выздоравливают после пре-
кращения приема растительных продук-
тов, сообщалось о тяжелых травмах пе-
чени и смертельных случаях. Большую 
часть этих продуктов можно купить без 
рецепта. Некоторые из этих продуктов 
основаны на лекарственных растениях 
с многолетней историей использования 
в китайской, аюрведической и других 
традиционных медицинах. Однако эти 

Рисунок. Блок-схема процедуры отбора исследований PRISMA

Таблица 1
Методологическая оценка качества включенных исследований

Автор В1 В2 В3 В4 В5 В6 В7 В8 Оценка качества

Rattu [22] Низкое

Vazirani [23] Низкое

Ali [30] Умеренное

Wayman [24] Низкое

Bokan [31] Высокое

Ireland [27] Умеренное

Tóth [25] Низкое

Philips [28] Умеренное

Lubarska [26] Низкое

Björnsson [32] Низкое

Gnecco [33] Низкое

Примечание. В – вопрос (пункты).

лекарственные растения и их экстракты одобрены для использования в расти-
тельных добавках для улучшения физического и психического благополучия, 
часто в дозах, превышающих те, которые установлены при традиционном при-
менении [36]. Поэтому неудивительно, что все больше данных в литературе 
указывают на побочные реакции (включая токсичность для печени), связанные 
с использованием этих продуктов [37, 38]. Так как Ашваганда стала достаточно 
популярна во всем мире, то с глобальной популярностью растет обеспокоенность 
по поводу качества, эффективности и безопасности ее добавок. Хотя она, как 
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правило, хорошо переносится [39], в нескольких недав-
них случаях сообщалось о повреждении печени, связанном 
с Ашвагандой [19–28, 31–33]. В обзоре отчетов о случаях 
Bokan и соавт. [31] описали случай употребления мужчи-
ной Ашваганды (450 мг 3 раза в день) в течение 6 месяцев, 
прежде чем у него появились тошнота, зуд и потемнение 
мочи, а также случай 30-летней женщины, у которой через 45 
дней после приема капсул Ашваганды (450 мг) появились зуд 
и поражение печени. Клинические улучшения и улучшения 
функции печени наблюдались после прекращения приема 
добавок. В целом клинические ухудшения и поражения 
печени могут наблюдаться в широком диапазоне приема 
дозировок Ашваганды от 154 мг/день [20] до 1350 мг/день 
[31, 32]. Продолжительность применения, после которого 
отмечались побочные эффекты, варьировалось у женщин 
от 5 до 116 дней, а у мужчин от 7 [32] до >365 дней [26]. 
Björnsson и соавт. [32] описали серию случаев пяти паци-
ентов (3 мужчины, 2 женщины, средний возраст 43 года, 
диапазон 21–62года). У всех пациентов через 2–12 недель 
приема Ашваганды развилась желтуха и такие симптомы, как 
тошнота, вялость, зуд и дискомфорт в животе. Поражение 
печени было холестатическим или смешанным. Зуд и ги-
пербилирубинемия были продолжительными (5–20 нед.). 
Ни у одного пациента не развилась печеночная недостаточ-
ность. Печеночные пробы нормализовались в течение 1–5 
месяцев у 4 пациентов. Была проведена одна биопсия, пока-
завшая острый холестатический гепатит. Ни один пациент 
не принимал потенциально гепатотоксичные рецептурные 

препараты. Исследователи указали на гепатотоксический 
потенциал Ашваганды и отметили, что поражение печени 
обычно бывает холестатическим или сочетается с тяжелой 
желтухой и зудом, но проходит самопроизвольно, когда пе-
ченочные тесты нормализуются через 1–5 месяцев.

В заключение можно утверждать, что у большинства 
пациентов DILI развилось после увеличения дозировки 
Ашваганды в два-три раза. Это говорит о том, что по-
вреждение печени, связанное с приемом Ашваганды, может 
быть связано с дозой. При этом лекарственное поражение 
печени традиционно не считается дозозависимым, однако 
препараты в суточной дозе ≤50 мг с меньшей вероятностью 
вызывают печеночную недостаточность, необходимость 
трансплантации печени или смерть [40]. Таким образом, 
мы представляем 23 случая DILI, вызванных Ашвагандой, 
с аналогичными паттернами поражения печени и исходами. 
Клиницисты должны знать о потенциальном повреждении 
печени после употребления Ашваганды и всегда получать 
подробную историю использования травяных и пищевых 
добавок у пациентов с повреждением печени.

Обсуждение
Рост числа историй болезни в эпоху, когда клинические 

исследования и систематические обзоры доминируют в со-
держании медицинских журналов, указывает на то, что исто-
рии болезни имеют ценность, особенно с учетом растущей 
важности индивидуального подхода к лечению. Настоящий 
систематический обзор был направлен на критическую оценку 

Таблица 2
Резюме включенных в обзор исследований

Автор Дизайн Выборка Способ применения добавки 
Ашваганды Неблагоприятное событие Терапия

Rattu [22] ОС 1/Ж, 44 года н/д Желтуха, трансаминит 
и гипербилирубинемия Холестирамин

Vazirani [23] ОС 1/М, 48 лет
н/д, прием Ашваганды 
в составе комплексной 

добавки Test-Boost, перорально
Желтуха н/д

Ali [30] ОС 1/М, 20 лет 450 мг/30 дн., перорально Симптомы желтухи, 
гипербилирубинемия н/д

Wayman [24] ОС 1/М, 19 лет н/д Желтуха
Гидроксизин, 

холестирамин, урсодиол, 
налтрексон, рифампицин

Bokan [31] СС

1/М, 36 лет 450 мг, 3 р/день
(6 мес.), перорально

Повышенные ферменты печени, 
зуд (без кожной сыпи) и тошнота, 

гепатоцеллюлярный тип 
повреждения печени н/д

1/Ж, 30 лет 450 мг, 1 р/день
(1,5 мес.), перорально

Кожная сыпь, повышенные 
ферменты печени, смешанный 

тип повреждения печени

Ireland [27] ОС 1/Ж, 39 лет 154 мг, перорально

Желтуха, тошнота, 
гепатоцеллюлярный тип 

повреждения печени, 
холестатический гепатит

Стероиды 
и урсодезоксихолевая 

кислота

Tóth [25] ОС 1/Ж, 65 лет 2 нед. Симптомы токсического гепатита н/д

Philips [28] СС N=8 (6 М, 2 Ж), средний 
возраст 49 лет

От 500 мг до 15/день, 
в среднем

в течение 45 дней, перорально

Различные типы повреждения 
печени н/д

Lubarska [26] ОС 1/М, 23 года н/д Желтуха
Пеницилламин 

и урсодеоксихолические 
методы лечения

Björnsson [32] СС N=5 (3 М, 2 Ж), 21–61 год 450–1350 мг Различные типы повреждения 
печени н/д

Gnecco [33] ОС 1/М, 36 лет В форме жевательной резинки
2 р/день Желтуха н/д

Примечания. н/д – нет данных, ОС – отчет о случае, СС – серия случаев, Ж – женщина, М – мужчина.
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имеющихся данных из отчетов о случаях и исследований 
серий случаев нежелательных явлений, вызванных приемом 
Ашваганды. В отличие от рандомизированных контроли-
руемых исследований отчеты о случаях представляют со-
бой отдельные отчеты, относящиеся к лечению отдельных 
пациентов, где размер выборки часто равен единице. При 
систематическом сборе и объединении в более крупные 
наборы данных их можно анализировать, что способствует 
раннему обнаружению эффективности и вреда изучаемого 
вмешательства. В связи с тем, что 63 % включенных отчетов 
о случаях имели низкое качество, мы считаем, что внедрение 
рекомендаций CARE (CAse REport) [41] медицинскими 
журналами повысит полноту и прозрачность опубликован-
ных отчетов о случаях заболевания и что систематическое 
агрегирование информации из отчетов о случаях заболевания 
будет способствовать разработке клинических исследований, 
обеспечит ранние сигналы об эффективности и вреде вме-
шательств, а также улучшит оказание медицинской помощи.
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