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Список сокращений

АД –  атопический дерматит

ВЗК –  воспалительные заболевания кишечника

ГПП-1 –  глюкагоноподобный пептид-1

КРР –  колоректальный рак

КЦЖК –  короткоцепочечные жирные кислоты

НАЖБП –  неалкогольная жировая болезнь печени

ПСШ –  первичный синдром Шегрена

СД –  сахарный диабет

УДХК –  урсодезоксихолевая кислота 

ЯК –  язвенный колит

CNS1 –  интронный усилитель

HDAC –  гистондеацетилазы

iNOS –  синтаза оксида азота

NO –  оксид азота

TGF- –  трансформирующий фактор роста-

Введение

 
В последние годы доказано, что кишечная микро-

флора и ее метаболиты играют центральную роль 
в поддержании здоровья организма, особенно в ре-
гуляции иммунитета. Основная короткоцепочечная 
жирная кислота – масляная кислота (бутират),  выра-
батываемая преимущественно фирмикутами в про-
цессе ферментации пищевых волокон, привлекает 
особое внимание научного сообщества, благодаря 
выраженным противовоспалительным и иммуно-
модулирующим свойствам (Kircher B. et al., 2022). 
Бутират является основным источником энергии для 
эпителиальных клеток толстой кишки и всасывает-
ся посредством пассивной диффузии и монокар-
боксилатных транспортеров (MCT1/SMCT1) (Parada 
Venegas D. et al., 2019). При этом в системный кро-
воток попадают лишь незначительные количества, 
которые метаболизируются в печени через порталь-
ную систему (Parada Venegas D. et al., 2019). Бутират 
принимает активное участие в регулировании функ-
ции иммунных клеток, главным образом путем ак-
тивации рецепторов, связанных с G-белком (GPCR), 
и ингибирования гистондеацетилаз (HDAC), что де-
монстрирует его терапевтический потенциал при 
хронических воспалительных заболеваниях (Chun J., 
Toldi G., 2022). На сегодняшний день не вызывает со-
мнений, что противовоспалительная активность бу-
тирата напрямую определяется его концентрацией, 
микроокружением и в значительной степени зави-
сит от генетики хозяина, факторов окружающей сре-
ды и индивидуальных различий в микробиоте. 

Одной из ключевых исследовательских задач в на-
стоящее время является изучение парадоксальных 
эффектов бутирата в качестве диагностической и те-
рапевтической ниши при системных воспалительных 
заболеваниях кишечника, дыхательной системы, эн-
докринной системы и системы кровообращения. 
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Масляная кислота и иммунитет 

 
На сегодняшний день не вызывает сомнений, что 

врожденный иммунитет, адаптивный иммунитет 
и микроорганизмы работают сообща, поддерживая 
иммунный гомеостаз и эффективно противодей-
ствуя проникновению патогенных микроорганиз-
мов. При этом бутират, являясь короткоцепочечной 
жирной кислотой микробного происхождения, игра-
ет решающую роль в регуляции иммунитета. Клетки 
врожденного иммунитета, такие как макрофаги, 
гранулоциты, дендритные клетки и т.д., подвержены 
воздействию масляной кислоты. Макрофаги явля-
ются первой линией защиты врожденного иммуни-
тета и могут поглощать и уничтожать иммуногенные 
вещества (Bain C.C. et al., 2014). Имеются данные, 
что  бутират ингибирует активацию HDAC и инду-
цирует дифференцировку макрофагов, снижает 
уровень гликолиза в макрофагах, увеличивает экс-
прессию аденозинмонофосфата, подавляет сигнал 
mTOR и запускает аутофагический путь, связанный 
с LC3, усиливает экспрессию мРНК кальпротектина 
(S100A8 и S100A9), а также эффективно усиливает 
антибактериальную активность макрофагов и пре-
дотвращает развитие и распространение воспале-
ния (Schulthess J. et al., 2019). 

Масляная кислота также подавляет аутофагию 
и активацию инфламмасомы NLRP3 путем ингиби-
рования пути PI3K/Akt/NF-B, уменьшения окисли-
тельного стресса, воспаления и метаболической дис-
функции PI3K-зависимого пути аутофагии в клетках 
THP-1, полученных из моноцитов и макрофагов че-
ловека (Dalile B. et al., 2019).

Кроме того, бутират может регулировать баланс 
поляризации макрофагов M1/M2, ингибировать 
поляризацию клеток M1, способствовать поляри-
зации клеток M2 и предотвращать возникновение 
или распространение воспаления. Как известно, 
нейтрофилы являются первыми иммунными клет-

ками, которые реагируют на воспаление. Во время 
острой фазы воспаления бутират ингибирует HDAC, 
ограничивая приток нейтрофилов, снижая экспрес-
сию нейтрофилами хемокинового лиганда 3 (CCL3), 
CCL4 и ИЛ-8 (мотив С-С), уменьшая образование вне-
клеточных ловушек для нейтрофилов и ограничивая 
воспалительную реакцию (Li G. et al., 2021). 

Эффекторные клетки (эозинофилы, базофилы, 
тучные клетки) являются важнейшими клетками для 
развития и прогрессирования аллергических заболе-
ваний, при этом имеются сведения, что масляная кис-
лота оказывает положительный эффект в терапии ал-
лергических заболеваний, подавляя широкий спектр 
аллергических клеток. Согласно недавно полученным 
результатам, при системном или местном примене-
нии бутират ингибирует HDAC дозозависимым об-
разом ген GATA3, уменьшая количество врожденных 
лимфоидных клеток 2-й группы, снижая концентра-
цию цитокинов ИЛ-5, ИЛ-13 и уменьшая индуцирован-
ное эозинофилами воспаление дыхательных путей,  
облегчая тем самым течение атопического варианта 
бронхиальной астмы (Yip W. et al., 2021). 

Непосредственно в эозинофилах масляная кис-
лота активирует каспазу-3/7, снижает экспрессию 
членов семейства Bcl-2 (Bcl-xL и Mcl-1), индуцирует 
внутренний путь апоптоза и ингибирует экспрессию 
молекул адгезии CD44, CD49d и эозинофильного хе-
мотаксического белка-2 (эотаксин-2) и его рецепто-
ра – хемокинового рецептора 3 (CCR3), а также регу-
лирует миграцию и адгезию эозинофилов (Theiler A. 
et al., 2019). 

Сложный механизм действия масляной кислоты 
на иммунные клетки характерен не только для эози-
нофилов, но и для базофилов. Масляная кислота 
ингибирует апоптоз базофилов, вызванный HDAC, 
и снижает уровень ИЛ-4; в то же время она способ-
ствует индуцированному секрецией ИЛ-3 увеличе-
нию CD69, стимулируя тем самым активацию и про-
лиферацию базофилов и Th2-клеток и активируя 
IgE-опосредованную дегрануляцию поверхностных 
CD63-базофилов. Вместе с тем на сегодняшний день 
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точная функция масляной кислоты в аллергических 
эффекторных клетках остается не до конца изучен-
ной, поэтому необходимы дополнительные исследо-
вания оценки эффективности применения масляной 
кислоты при аллергических заболеваниях (Theiler A. 
et al., 2019). 

Масляная кислота играет важную роль во взаимо-
действии между адаптивными иммунными Т-клет-
ками и В-клетками. Баланс противовоспалительных 
Treg-клеток и провоспалительных Th17-клеток важен 
для иммунного гомеостаза в кишечнике. Treg-клет-
ки происходят из двух различных индивидуальных 
линий происхождения: Treg-клеток тимуса (tTreg) 
и Treg-клеток периферического происхождения 
(pTreg). Большинство комменсальных бактерий и их 
метаболитов влияют на выработку внетимических 
клеток (pTreg), поскольку доля Treg-клеток в кале 
значительно снижается у мышей, получавших анти-
биотики широкого спектра действия, или у мышей, 
не имеющих микробиоты. При этом имеются данные, 
что бутират способствует дифференцировке Treg 
за счет периферической индукции, а не увеличения 
выработки тимусом (Arpaia N. et al., 2013). Действие 
бутирата зависит от интронного усилителя (CNS1), 
который индуцирует раздвоение клеток P3 (FOXP3), 
что способствует выработке Т-регуляторных клеток 
(Tregs), увеличивает секрецию трансформирующего 
фактора роста- (TGF-) и ИЛ-10 и ингибирует диффе-
ренцировку ИЛ-17, а также продуцирует клетки Th17, 
которые поддерживают иммунный гомеостаз. 

Таким образом, масляная кислота участвует 
в двунаправленной регуляции иммунной системы 
посредством эпигенетических путей для поддержа-
ния динамического иммунного гомеостаза (рис. 1). 
С одной стороны, бутират ингибирует HDAC и уве-
личивает ацетилирование гистона H3 в промоторе 
Foxp3, тем самым способствуя дифференцировке 
и функционированию Treg-клеток, усиливает их 
иммуносупрессивную способность и подавляет Th2- 
опосредованное воспаление за счет снижения уров-
ня цитокинов, таких как ИЛ-4 и ИЛ-5, тем самым 

поддерживая иммунную толерантность. С другой 
стороны, бутират нарушает развитие и функцию 
классических дендритных клеток (сDC), которые 
являются профессиональными антигенпрезентиру-
ющими клетками, необходимыми для активации 
Т-клеток и адаптивного иммунитета.

Рисунок 1.
Эпигенетические механизмы регуляции иммунитета мас-
ляной кислотой (Liu et al., 2025)

(Секреция)

(Секреция)

Бутират

Бутират

Бутират

Treg

Поддержание иммунной
толерантности

Подавление презентации
собственных антигенов

Treg Th1

Th1
Th2

cDC1

cDC1 созревание

cDC1

cDC1 CD86

CD80

MHC-II

T-клетки
активация

cDC1 связан-
ные гены

Баланс

Treg клетки

Th2

AC AC

HDAC

HDAC

Foxp3

ACAC

IL-4

IL-5

IL-12

Treg клетки
дифференцировка

cDC1 связан-
ные гены

(Batf3, IRT8)

П римечание: сDC – классические дендритные клетки (classical 
dendritic cells) – подмножество дендритных клеток костномозго-
вого происхождения. Они специализируются на индукции и ре-
гуляции адаптивного иммунного ответа, их основная функция – 
презентация антигенов T-лимфоцитам, что запускает иммунный 
ответ. МНС II-комплекс гистосовместимости класса II. СD80, 86 – 
костимулирующие молекулы, которые участвуют в неспецифиче-
ской регуляции иммунного ответа, усиливая активацию Т-клеток.

Масляная кислота при аутоиммунных 
заболеваниях 

 

Воспалительные заболевания кишечника
Самые ранние документально подтвержденные 

данные о применении бутирата для лечения воспа-
лительных заболеваний кишечника (ВЗК) датируют-
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ся десятилетиями. Бутират снижает проницаемость 
кишечника за счет усиления плотных контактов 
эпителия. При болезни Крона бутират ингибирует 
липополисахарид, способствует заживлению по-
вреждения микроворсинок подвздошной кишки 
и увеличивает экспрессию плотных контактов, что 
подтверждено in vivo (Wang H. et al., 2022), защища-
ет целостность кишечного барьера и замедляет про-
грессирование заболевания (рис. 2).

Рисунок 2.
Влияние бутирата на эпителиальные клетки кишечника 
при ВЗК (Silva et al., 2018)

Муцин TFF3
ВОССТАНОВЛЕНИЕ

ПЛОТНЫХ
КОНТАКТОВ

КОЛОНОЦИТ

MLC2
MLCK

AMPK

SOCE
Ca+2 Ca+2

A B
БУТИРАТ

БУТИРАТ

Примечание: А. Бутират стимулирует синтез муцина слизстой 
толстой кишки и увеличивает экспрессию TFF3. Б. Бутират опосре-
дует активацию протеинкиназы (AMPK) и ингибирование киназы 
легкой цепи миозина / регуляторной легкой цепи миозина II 2 
(MLCK/MLC2) путем индукции притока кальция в накопленный 
кальциевый вход (SOCE), вызывая перестройку плотных межкле-
точных соединений.

Бутират может увеличивать потребление кисло-
рода клетками кишечного эпителия, поддерживать 
«физиологическую гипоксию» в кишечном эпите-
лии, усиливать экспрессию HIF-1 и восстанавливать 
аутофагию кишечника (Zhou C. et al., 2020). Бути-
ратная модуляция иммунных клеток и противодей-
ствие воспалительной реакции также являются важ-
ными методами лечения ВЗК, благодаря регуляции 

бутиратом баланса Treg/Th17. Клинические наблю-
дения показали, что уровень провоспалительного 
цитокина ИЛ-17 повышен в слизистой оболочке 
кишечника у пациентов с ВЗК (Wen S. et al., 2021). 
При этом применение бутирата стимулирует выра-
ботку ИЛ-10 и ИЛ-22, регулируя транскрипционный 
фактор Treg FOXP3 (Yang W. et al., 2020). Бутират 
также может активировать рецептор , активиру-
емый пролифератором пероксисом (PPAR), кото-
рый in vivo переключает энергетический метабо-
лизм митохондрий с Th17-зависимого гликолиза на 
Treg-зависимое окислительное фосфорилирование 
(OXPHOS). Это метаболическое перепрограмми-
рование способствует превращению клеток Th17 
в Treg-клетки, поддерживает баланс Treg/Th17, ре-
гулирует иммунный гомеостаз кишечника и умень-
шает его воспаление (Decara J. et al., 2020). Сниже-
ние уровня токсичных медиаторов также является 
одним из преимуществ применения бутирата при 
лечении ВЗК. Избыточная экспрессия индуцируе-
мой синтазы оксида азота (iNOS), которая продуци-
рует оксид азота (NO), может ухудшить симптомы 
у пациентов с ВЗК. В экспериментальных исследо-
ваниях на мышах DSS было показано, что бутират 
ингибирует путь NF-B, подавляет экспрессию iNOS 
и снижает выработку цитотоксического NO, умень-
шая воспаление и облегчая симптомы ВЗК (Liu T. 
et al., 2012).

Таким образом, бутират особенно важен при 
терапевтическом применении у пациентов с ВЗК, 
поскольку он играет центральную роль в регуля-
ции воспаления кишечника и поддержании гомео-
стаза микробиома. Являясь основным источником 
энергии для эпителиальных клеток толстой кишки, 
бутират необходим для поддержания целостности 
кишечного барьера. Кроме того, бутират оказыва-
ет значительное противовоспалительное действие, 
ингибируя гистондеацетилазы (HDAC), что приво-
дит к эпигенетическим изменениям в иммунных 
клетках, которые помогают регулировать иммун-
ный ответ в желудочно-кишечном тракте (Ventura I. 
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et al., 2024). Было доказано, что эти свойства осо-
бенно полезны при таких состояниях, как ВЗК, ког-
да бутират может помочь уменьшить воспаление 
и восстановить сбалансированный микробиом 
кишечника, что делает его ключевой КЦЖК в тера-
певтических вмешательствах. В настоящее время 
доказано синергетическое взаимодействие между 
бактериями, продуцирующими КЦЖК, и противо-
воспалительными препаратами при лечении ВЗК. 
Противовоспалительные препараты снижают выра-
ботку медиаторов воспаления, в то время как бак-
терии, продуцирующие КЦЖК, оказывают проти-
вовоспалительное действие, укрепляют кишечный 
барьер и стимулируют выработку противовоспали-
тельных медиаторов. Такое совместное взаимодей-
ствие может быстрее улучшать симптомы заболе-
вания и способствовать ремиссии (Ventura I. et al., 
2024). ИЛ-10 и NF-B являются двумя ключевыми 
молекулами, которые регулируют воспалитель-
ную реакцию в кишечнике у пациентов с ВЗК, при 
этом ИЛ-10 действует как ингибитор воспаления 
кишечника, в то время как NF-B усиливает его. 
Дисбаланс между этими двумя молекулами способ-
ствует развитию и прогрессированию ВЗК. Терапев-
тические стратегии, повышающие активность ИЛ-10
или снижающие активность NF-B, могут быть пер-
спективными для лечения ВЗК. Следовательно, 
бактерии, продуцирующие КЦЖК, противовоспа-
лительные препараты, ИЛ-10 и NF-B играют важ-
ную роль в поддержании здоровья кишечника. 
Синергетические взаимодействия между бакте-
риями, продуцирующими КЦЖК, и противовос-
палительными препаратами могут быть пер-
спективным методом лечения пациентов с ВЗК, 
в то время как стратегии, модулирующие ИЛ-10
и NF-B, также могут обладать терапевтическим по-
тенциалом (Ventura I. et al., 2024).

Как пектин, так и фруктаны инулинового типа 
представляют собой растворимые волокна с пре-
биотическими свойствами, которые полезны для 
здоровья кишечника (Takahashi K. et al., 2016). 

Пектин, который ферментируется кишечной ми-
кробиотой с образованием КЦЖК, в частности бу-
тирата, оказывает значительное воздействие на 
кишечник. Его применение у пациентов с язвенным 
колитом (ЯК), перенесших трансплантацию фе-
кальной микробиоты, не только сохраняет разно-
образие кишечной флоры, но и усиливает эффект 
трансплантации (Fujimoto T. et al., 2013). С другой 
стороны, фруктаны инулинового типа, такие как 
короткоцепочечные фруктоолигосахариды, явля-
ются пребиотиками и образуют КЦЖК при фермен-
тации в желудочно-кишечном тракте. Потребление 
15 г фруктанов инулинового типа в день в течение 
9-недельного исследования продемонстрировало 
значительное улучшение самочувствия у пациентов 
с ЯК и привело к заметным изменениям в микро-
биоте кишечника по сравнению с исходным уров-
нем. Эти результаты свидетельствуют о том, что 
фруктаны как пектинового, так и инулинового типа 
могут играть важную роль в лечении ВЗК (Valcheva 
R. et al., 2019).

Микробиота кишечника играет важную роль 
в патогенезе ВЗК, и ее изучение позволяет вы-
явить ключевые маркеры дисбактериоза у этих 
пациентов. Исследования фекальной микробиоты 
китайских пациентов показали, что ВЗК связаны 
с уменьшением количества бактерий, продуциру-
ющих КЦЖК (Ma H.Q. et al., 2018). Одной из наибо-
лее важных бактерий в этом отношении является 
Faecalibacterium prausnitzii. Эта бактерия произво-
дит бутират и биологически активные противовос-
палительные молекулы, такие как шикимовая кис-
лота и салициловая кислота. Было показано, что 
высокий уровень F. prausnitzii в микробиоте со-
провождается улучшением экосистемы кишечника 
и что у пациентов с низким уровнем F. prausnitzii 
усиливается активность воспаления (O’Brien C.L, 
Allison G.E., Pavli P., 2013).

Имеются сведения о снижении абсолютных 
уровней общего количества и соотношения опре-
деленных и основных КЦЖК у пациентов с ВЗК 
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(Langhorst J. et al., 2020). Все это может указывать на 
подавление функциональной активности и числен-
ности анаэробной микрофлоры и/или изменение 
утилизации КЦЖК колоноцитами, которые могут 
быть использованы в качестве потенциальных ми-
шеней для разработки персонализированных мето-
дов лечения для пациентов с ВЗК (Takahashi K. et al., 
2016). Одним из примеров является использование 
клизм с бутиратом, которые могут предотвратить 
атрофию и воспаление в слизистой оболочке желу-
дочно-кишечного тракта у пациентов с ВЗК (Luceri C. 
et al., 2016). Также имеется успешный опыт при-
менения микрокапсул бутирата натрия в качестве 
возможной стратегии лечения пациентов с ВЗК. 
Термин «микрокапсула» относится к сферическому 
корпусу, в котором заключен активный ингреди-
ент. Использование данных микрокапсул бутирата 
натрия усиливает рост бактерий, продуцирующих 
КЦЖК, что приносит дополнительный терапевтиче-
ский эффект при лечении пациентов с ВЗК, особен-
но с ЯК (Facchin S. et al., 2020). 

В настоящее время в странах ЕС и США произво-
дится большое количество биологически активных 
добавок, содержащих бутират. Однако они не име-
ют специальной кишечнорастворимой оболочки, 
капсула растворяется уже в желудке. Это приводит 
к развитию таких побочных эффектов, как тошно-
та, неприятный запах изо рта. Кроме того, клини-
ческие исследования показывают, что добавки с бу-
тиратом такого типа малоэффективны, поскольку 
даже в высоких дозах не достигают зоны потре-
бления, а именно толстой кишки. Наиболее совре-
менным с точки зрения доставки масляной кислоты 
и единственным представленным на российском 
рынке препаратом в настоящее время является За-
кофальк®. В таблетках Закофалька используется си-
стема доставки масляной кислоты в толстую кишку 
с помощью полимерной мультиматриксной систе-
мы (NMX). Микрогранулы Закофалька формируют-
ся с помощью липофильных и гидрофильных вспо-
могательных веществ, заключенных в оболочку 

с рН-зависимым высвобождением. После распада 
этой оболочки в терминальном отделе подвздош-
ной кишки жидкость, содержащаяся в просвете 
кишки, взаимодействует с микрогранулой, приводя 
к набуханию ядра и образованию внешней геле-
образной массы. По мере продвижения микрогра-
нулы по толстой кишке эта вязкая масса постепенно 
отделяется от ядра микрогранулы, доставляя мас-
ляную кислоту к слизистой оболочке. Липофиль-
ные компоненты замедляют проникновение воды 
к ядру клетки, тем самым пролонгируя действие 
препарата.

Таблетка Закофалька содержит 250 мг масляной 
кислоты в виде кальциевой соли – готового есте-
ственного бактериального метаболита и 250 мг 
инулина – природного пищевого волокна, которое 
создает питательную среду для микрофлоры кишеч-
ника, тем самым стимулируя рост полезных бакте-
рий (пребиотическое действие). Прием Закофалька 
приводит к существенному росту собственной бу-
тират-продуцирующей микробиоты (F. prausnitzii) 
и подавлению роста условно-патогенной флоры 
с провоспалительной активностью.

Закофальк® NMX применяется у взрослых по 
2-4 таблетки в день до еды. Таблетки рекоменду-
ется принимать не разжевывая. Длительность при-
ема составляет не менее 30 дней. В зависимости 
от исходного уровня дефицита масляной кисло-
ты и инулина возможно уменьшение количества 
принимаемых таблеток до 1-2 в день. Кроме того, 
пролонгированное действие препарата позволяет 
принимать всю дозу Закофалька 1-2 раза в сутки, 
а не многократно, что повышает приверженность 
пациентов к лечению. Закофальк® NMX не содер-
жит лактозы, казеина и глютена, поэтому хорошо 
переносится больными с непереносимостью глюте-
на и лактозы.

Эффективность пероральных добавок с масля-
ной кислотой в дополнение к базовой терапии ВЗК 
показана в многочисленных рандомизированных 
плацебо-контролируемых исследованиях (табл. 1).
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Таблица 1.
Ре зультаты клинических исследований применения масля-
ной кислоты у пациентов с ВЗК

Пациенты Дозы и длитель-
ность приема 

масляной
кислоты

Результаты

БК илеоцекальной 
локализации, 
легкая и среднетя-
желая атака
[Di Sabatino, 2005]

4 г/сут
8 недель

53% – достижение ремиссии.
Эндоскопическое и гистологиче-
ское улучшение.
 лейкоцитов крови, СОЭ.
  NF-B и ИЛ-1 в слизистой 

оболочке. 

ЯК активный
[Sitkin S., 2018]

Закофальк®

3 таб. в сут.
28 дней

  бактерий, продуцирующих 
бутират.

  соотношения B. fragilis / 
F. prausnitzii.

 провоспалительных биомар-
керов.

 частоты ректального кровоте-
чения и диареи к 14-му дню.

БК и ЯК
[Facchin S., 2025]

600 мг/сут
90 дней

активности заболевания.
уровня ФК. 
качества жизни.

БК и ЯК
[Facchin S., 2020]

1800 мг/сут
60 дней

  бактерий, продуцирующих 
КЦЖК (ЯК).

  бактерий, продуцирующих 
бутират (БК).

качества жизни (ЯК).

ЯК активный 
[Firoozi D., 2025]

600 мг/сут
12 недель

 активности заболевания.
лейкоцитов крови, СОЭ.
 тревожности.
 депрессии.

ЯК активный 
[Karłowicz K., 2025]

600 мг/сут
8 недель

51% – клиническое улучшение. 
31,4% – клиническая ремиссия. 
42,2% – нормализация ФК.
25,5% – эндоскопическое улуч-
шение. 

ЯК, ремиссия 
[Vernero M., 2020]

1000 мг/сут
12 месяцев

 частоты остаточных СРК- 
подобных симптомов.

уровня ФК.

ЯК активный 
[Firoozi D., 2024]

600 мг/сут
12 недель

уровня СРБ.
уровня ФК.
 экспрессии генов циркадных 

часов.
качества сна. 
качества жизни.

Педиатрический 
ЯК и БК,
возраст 7-18 лет
[Goldis, 2025]

150 мг/сут
12 недель

активности заболевания.
уровня ФК.
уровня СРБ.

Примечание: БК – болезнь Крона, ЯК – язвенный колит, ФК – фе-
кальный кальпротектин, СРБ – С-реактивный белок.

Таким образом, добавление масляной кислоты 
к базисной терапии ВЗК месалазином или будесони-
дом способствует повышению эффективности лече-
ния.

Синдром Шегрена
Первичный синдром Шегрена (ПСШ) – это ауто-

иммунное заболевание, характеризующееся хрони-
ческим воспалением экзокринных желез, таких как 
слезные и слюнные железы (Mariette X., Criswell L.A., 
2018). В дополнение к генетическим факторам ин-
фекции и факторы окружающей среды могут по-
вышать риск развития ПСШ. ПСШ характеризуется 
повышенным уровнем провоспалительных цито-
кинов, сывороточных аутоантител и инфильтра-
цией Т- и В-клетками. Клинические исследования 
показали увеличение количества таких представи-
телей кишечной флоры, как Escherichia coli, Shigella 
и Streptococcus, по сравнению со здоровыми людь-
ми, а как известно, некоторые виды бактерий мо-
гут вызывать инфекцию и ухудшать течение ПСШ 
(De Paiva C.S. et al., 2016). Применение масляной 
кислоты может препятствовать колонизации пато-
генных бактерий, таких как E. coli и Shigella. Бакте-
рии Bacteroidetes, Parabacterium и Prevotella реже 
встречаются в микробиоме кишечника пациентов 
с ПСШ, а различные бактериальные роды могут ин-
дуцировать Treg-клетки и подавлять воспаление 
при ПСШ. Prevotella и Parabacterium могут вызывать 
повышение уровня бутирата, а тот, в свою очередь, 
ингибирует сигнальный путь NF-B, синтез провос-
палительных цитокинов ИЛ-6 и ФНО-, активируя 
GPR43 и GPR41. Кроме того, бутират также регули-
рует дифференцировку Treg-клеток и снижает экс-
прессию ИЛ-17, подавляя тем самым воспалитель-
ные реакции и смягчая тяжесть ПСШ (Cano-Ortiz A. 
et al., 2020).

Рассеянный склероз 
Рассеянный склероз – это хроническое невроло-

гическое заболевание, характеризующееся деми-
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елинизацией и инфильтрацией иммунных клеток 
в центральную нервную систему с неустановлен-
ным патогенезом (Song X. et al., 2023). В настоящее 
время установлено, что клетки Th1 и Th17, которые 
пролиферируют и секретируют провоспалительный 
цитокин ИЛ-17, играют важную роль в патогенезе 
рассеянного склероза (Baecher-Allan C., Kaskow B.J., 
Weiner H.L., 2018). Более десяти лет назад было вы-
явлено, что микробиота кишечника играет важную 
роль в развитии рассеянного склероза у экспери-
ментальных мышей с моделями аутоиммунного эн-
цефаломиелита (Yokote H. et al., 2008). В кале паци-
ентов с рассеянным склерозом содержится больше 
метанобревибактерий и Akkermansia muciniphila, 
чем в кале здоровых людей (Jangi S. et al., 2016). 
Метанобревибактерия является археем, продуци-
рующим метан и снижающим уровень масляной 
кислоты (Bianchimano P. et al., 2022). Напротив, коли-
чество Parabacteroides distasonis и Clostridium cluster 
XIVa у пациентов с РС снижается, при этом обе ки-
шечные бактерии могут индуцировать Treg-клетки 
и подавлять воспалительную реакцию при рассе-
янном склерозе. Среди них кластер C, в частности, 
активирует GPR41 и GPR43, которые повышают вы-
работку противовоспалительного цитокина ИЛ-10 
и усиливают активность белков плотных контактов, 
снижая проницаемость кишечника, подавляя воспа-
ление и облегчая тем самым течение рассеянного 
склероза (Baecher-Allan C., Kaskow B.J., Weiner H.L., 
2018). В ходе экспериментальных исследований на 
животных было доказано, что бутират способствует 
регенерации миелина (Bianchimano P. et al., 2022). 

Масляная кислота при аллергических 
заболеваниях

 

Астма
Появляется все больше свидетельств того, что 

развитие астмы тесно связано с составом кишеч-

ной флоры, при этом у астматиков концентрация 
бутирата в фекалиях ниже, чем у здоровых людей 
(Cavalcante G.G. et al., 2022). Бутират обладает мно-
гочисленными преимуществами при лечении аст-
мы. Активация Th2-клеток является критическим 
фактором при астме. Бутират может активировать 
транскрипционный фактор Foxp3 в Т-клетках, ин-
дуцировать выработку Treg, уменьшать количе-
ство Th2-клеток и ингибировать цитокины ИЛ-13, 
ИЛ-5 и ИЛ-4, облегчая течение астмы (Ruff W.E., 
Greiling T.M., Kriegel M.A., 2020). Макрофаги явля-
ются наиболее распространенными иммунными 
клетками в легких, и дисбаланс M1/M2 играет важ-
ную роль при возникновении и прогрессировании 
бронхиальной астмы. Масляная кислота может ин-
гибировать поляризацию М2 и уменьшать гипер-
реактивное воспаление дыхательных путей. Более 
того, бутират индуцирует апоптоз эозинофилов, 
ингибирует дегрануляцию тучных клеток и тем са-
мым выводит из строя ключевые клетки, вызыва-
ющие аллергию (Dalile B. et al., 2019). Кроме того, 
масляная кислота увеличивает экспрессию белка 
окклюдина, который поддерживает целостность 
дыхательных путей и кишечного барьера, препят-
ствует колонизации патогенов, таких как золоти-
стый стафилококк, пневмококковый стрептококк, 
а также респираторно-синцитиальный вирус, за-
медляет распространение воспаления и снижает 
риск возникновения приступов бронхиальной аст-
мы (Sintobin I. et al., 2019).

Атопический дерматит
Атопический дерматит (АД) – это хроническое 

воспалительное заболевание кожи, которое обыч-
но начинается в младенческом возрасте, но также 
поражает значительное число взрослых. Поврежде-
ние кожи у пациентов с АД в первую очередь вызва-
но хроническим воспалением, высоким уровнем 
иммуноглобулина E (IgЕ) в сыворотке и аномальны-
ми иммунными ответами типа Т-хелперов 2 (Th2) 
с избыточной продукцией провоспалительных ци-
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токинов против распространенных факторов окру-
жающей среды. Кишечная микробиота, регулирую-
щая развитие и функцию иммунной системы, может 
играть решающую роль в развитии АД. Действитель-
но, сообщалось, что дисбаланс в составе кишечных 
бактерий и снижение продукции КЦЖК предшеству-
ют началу АД. Низкий уровень КЦЖК в кале был свя-
зан с развитием АД у младенцев, а более высокий 
уровень бактерий, продуцирующих бутират в ки-
шечнике, был зарегистрирован у здоровых младен-
цев в сравнении с детьми с тяжелым АД. Было пока-
зано, что у пациентов с АД наблюдается дисбаланс 
подвидов F. prausnitzii по сравнению со здоровыми 
людьми. Это приводит к значительному снижению 
выработки бутирата, а также к подавлению других 
бутират-продуцирующих подвидов, таких как бак-
терии типа A2-165, что приводит к повреждению 
кишечного барьера за счет увеличения количества 
различных патобионтов. Это состояние определяет 
попадание в системный кровоток токсинов и пато-
генных микробов, которые в конечном итоге мо-
гут достичь кожи и вызвать аномальные иммунные 
реакции Th2-типа на аллергены. Как указывалось 
выше, бутират оказывает противовоспалительное 
действие, нормализует кишечную проницаемость, 
сохраняя плотные контакты колоноцитов и сли-
зистый слой, а также способствуя образованию 
Treg-клеток для увеличения выработки ИЛ-10, за-
щищая от возникновения АД. В мышиной модели 
АД пероральный прием смеси пробиотиков с бути-
ратом натрия приводил к увеличению дифферен-
цировки Th1 и Tregs, а также повышал количество 
бутират-продуцирующих бактерий, тем самым об-
легчая симптомы АД. Кроме того, бутират, помимо 
противовоспалительного действия, также оказыва-
ет бактерицидное действие на золотистый стафи-
лококк. Как известно, кожа пациентов с АД более 
восприимчива к колонизации и чрезмерному росту 
золотистого стафилококка.

Глицероловая ферментация Staphylococcus 
epidermidis приводила к образованию масляной 

кислоты и эффективно препятствовала росту штам-
ма золотистого стафилококка при поражениях 
кожи пациентов с АД in vitro и in vivo, подтверждая 
иммуномодулирующее действие бутирата на смяг-
чение симптомов АД.

Регулирующие эффекты масляной кислоты на 
кожу и другие органы представлены на рис. 3.

Рисунок 3.
Эффекты масляной кислоты в регуляции функций орга-
низма (схематично, адаптировано Coppola S. et al., 2022)
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Примечание: GPR – G-белковый рецептор; HDACi – ингибитор 
гистоновой дезацетилазы; Tregs – регуляторные Т-клетки; GLP-1 – 
глюкагоноподобный пептид 1; PYY – пептид YY. 

Масляная кислота и колоректальный рак 

 
Колоректальный рак (КРР) занимает третье ме-

сто по распространенности в мире, и показатели 
заболеваемости и смертности от него растут год 
от года (Biller L.H., Schrag D., 2021). В дополнение 
к семейной наследственности окружающая среда 
и диета с высоким содержанием жиров и низким 
содержанием клетчатки были определены в ка-
честве факторов риска развития КРР, а ВЗК явля-
ется предраковым поражением при КРР из-за их 
хронической воспалительной природы (Yang J. 
et al., 2022). В настоящее время предполагается, 
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что масляная кислота, продукт ферментации пи-
щевых волокон, подавляет пролиферацию клеток 
рака прямой кишки, одновременно противодей-
ствуя воспалительным реакциям, что позволяет 
в будущем активно использовать ее в качестве ле-
карственного средства, замедляющего прогресси-
рование КРР. Во-первых, снижение концентрации 
масляной кислоты наблюдалось у пациентов с КРР 
и пациентов с высоким риском его развития. Более 
того, масляная кислота может быть использована 
в качестве неинвазивного биомаркера в сочетании 
с другими анализами для скрининга КРР, что помо-
жет в раннем выявлении, диагностике и лечении 
(Alvandi E. et al., 2022). Бутират также может инги-
бировать гликолиз и рост опухоли, блокируя мета-
болизм глюкозы при КРР и снижая энергоснабже-
ние опухоли. Бутират также ингибирует активность 
HDAC3, снижает экспрессию фактора роста эндоте-
лия сосудов, блокирует фосфорилирование AКТ1 
и ингибирует ERK1/2, снижая способность раковых 
клеток к миграции и инвазии. В проведенном экс-
периментальном исследовании было показало, 
что бутират увеличивает количество клеток CD8+ 
и противоопухолевую активность за счет ингиби-
рования ДНК-связывающего 2 зависимого пути ак-
тивации ИЛ-12 (He Y. et al., 2021). Таким образом, 
все больший интерес представляет подход комби-
нированной терапии онкологических пациентов 
бутиратом в комбинации с другими противоопу-
холевыми методами лечения, такими как лучевая 
терапия и химиотерапия.

Кроме того, в недавнем исследовании Clarke 
et al., 2025, изучалось влияние приема масляной 
кислоты на рост толстокишечных полипов у па-
циентов с семейным аденоматозным полипозом. 
Было показано, что бутират может уменьшить об-
разование мелких и средних полипов в дистальном 
отделе кишечника, не вызывая регрессии или роста 
существующих полипов.

Масляная кислота при метаболических 
нарушениях

 

Ожирение
В настоящее время не вызывает сомнений тот 

факт, что ожирение запускает в организме систем-
ное воспаление. 

Механизмы влияния масляной кислоты на ожире-
ние по-прежнему остаются не до конца изученными. 
Имеются сведения, что масляная кислота оказывает 
положительный эффект на пациентов с ожирением, 
регулируя аппетит, энергетический обмен и пода-
вляя воспалительные реакции. Масляная кислота 
активирует сигнал блуждающего нерва, подавляет 
экспрессию нейропептида аппетита Y в гипотала-
мусе, что приводит к ощущению сытости. Масляная 
кислота также может стимулировать пищеваритель-
ную систему к выделению ГПП-1, который активиру-
ет передачу сигналов гипоталамусом через нервную 
систему по оси «кишечник – мозг» либо непосред-
ственно через систему кровообращения, тем самым 
подавляя аппетит и сокращая потребление пищи 
(Christiansen C.B. et al., 2018). Помимо подавления ап-
петита, бутират может стимулировать усиление по-
требления триглицеридов бурой жировой тканью, 
способствуя тем самым окислению жирных кислот 
и потреблению энергии (Li Z. et al., 2018). Систем-
ное воспаление, особенно висцеральное воспале-
ние, является важным признаком ожирения. Масля-
ная кислота ингибирует гистондеацетилазы (HDAC) 
и провоспалительные клетки M1, увеличивает коли-
чество противовоспалительных клеток M2, снижает 
уровень циркулирующего эндотоксина и ингибирует 
липополисахарид (Li Z. et al., 2018). Активированная 
каскадная воспалительная реакция снижает экспрес-
сию субъединицы 1 ядерного фактора В (NFKB1) 
и протоонкогена RELA, ингибирует провоспалитель-
ные пути и провоспалительные медиаторы, такие 
как NF-B, MAPK и ФНО, и подавляет воспалитель-
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ную реакцию при ожирении (Deehan E.C., Mocanu V., 
Madsen K.L., 2024).

В недавнем мультицентровом исследовании 
Seethaler B. et al., 2022, было показано, что КЦЖК 
и главным образом масляная кислота являются клю-
чевым медиатором позитивных эффектов средизем-
номорской диеты вследствие физиологической регу-
ляции кишечной эпителиальной проницаемости.

У пациентов, в течение 3 месяцев находившихся 
на средиземноморской диете, более высокие кон-
центрации масляной кислоты достоверно корре-
лировали с низким уровнем липополисахаридов 
бактерий в плазме крови и фекального зонулина 
(показатели повышенной эпителиальной проницае-
мости) в сравнении с группой контроля (рис. 4).

Рисунок 4.
Влияние средиземноморской диеты на синтез масляной 
кислоты
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В рандомизированном плацебо-контролируемом 
исследовании (Coppola S., 2022) приняли участие 
пациенты 5-17 лет с ожирением, которые получа-
ли стандартную терапию, согласно рекомендациям 

Итальянского общества нутрициологов (средизем-
номорская диета и 60-минутные аэробные нагрузки 
ежедневно), и бутират натрия в капсулах с кишечно-
растворимой оболочкой 800 мг/сут максимум или 
плацебо в течение 6 месяцев. Первичная оценка 
терапии проводилась по изменению индекса массы 
тела (ИМТ) (>0,25 SDS, ВОЗ). Через 6 месяцев у паци-
ентов, получавших бутират, наблюдалась более вы-
сокая скорость снижения ИМТ>0,25 SDS (96% против 
56% плацебо), а увеличение абсолютной пользы со-
ставило 40% (р<0,01) (рис. 5).

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

Рисунок 5.
Снижение индекса массы тела (ИМТ) на фоне приема бути-
рата или плацебо в течение 6 месяцев у пациентов с ожире-
нием (Coppola S., 2022)
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Данное исследование клинически подтвердило 
полученные ранее в экспериментальных работах ме-
ханизмы действия масляной кислоты при ожирении: 
липолитическое действие, снижение аппетита (под-
тверждается снижением уровня грелина – гормона 
голода, который увеличивает количество принимае-
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мой пищи и массу жира, действуя на уровне гипота-
ламуса), восстановление кишечной проницаемости 
и противовоспалительное действие. Данные меха-
низмы бутирата клинически реализуются в снижении 
ИМТ, уменьшении окружности талии (абдоминально-
го ожирения), коррекции инсулинорезистентности.

Закофальк® (комбинированный препарат 
масляной кислоты и инулина) у пациентов с ожи-
рением в составе диеты может применяться:

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

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

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

Важнейшим диетическим компонентом здорово-
го питания, позволяющим предотвратить ожирение, 
являются пищевые волокна. Рекомендуемая суточная 
норма потребления пищевых волокон в качестве пи-
щевого ингредиента составляет 30-40 г, в том числе 
38 г для мужчин и 25 г для женщин в возрасте 19-50 лет 
и 31 г для мужчин и 21 г для женщин в возрасте стар-
ше 50 лет. По данным Американской диетической 
ассоциации, рекомендуемая норма потребления 
составляет 25-30 г в день. Вместе с тем многие иссле-
дования указывают на недостаточное потребление 
пищевых волокон населением. На сегодняшний день 
ключевые диеты рекомендуют обязательное включе-
ние пищевых волокон в рацион питания.

Согласно проведенным исследованиям, было 
показано, что полисахарид подорожника овально-
го (Plantago ovata) обладает различными укрепля-
ющими здоровье человека эффектами, такими как 
антиоксидантный, противоопухолевый, иммуномо-
дулирующий, антипролиферативный, гипогликеми-
ческий, гипотензивный и противовирусный. 

По данным исследования, проведенного в НИИ 
диетологии и диетотерапии (Гинзбург М.М., 2010), 
включение Мукофалька (псиллиум, оболочка семян 
подорожника овального) в качестве пищевого моди-

фикатора в комплексную программу лечения ожире-
ния позволило увеличить снижение ИМТ на 2% в тече-
ние 3 месяцев. При этом число пациентов, у которых 
ИМТ снизился более чем на 10%, практически в 3 раза 
превышало результаты в группе контроля (рис. 6).

В другом отечественном исследовании было по-
казано, что у пациентов с НАСГ и запорами примене-
ние комплекса диеты и физической нагрузки в тече-
ние 6 месяцев обеспечивало снижение массы тела на 
5%. Добавление к терапии лактулозы, обладающей 
пребиотическим действием, не привело к увеличе-
нию эффективности лечения (Маевская Е.А. и соавт., 
2016). Напротив, включение в режим терапии Му-
кофалька (3 пакетика в сутки) позволило увеличить 
снижение массы тела в 2 раза – до 10% (рис. 7).

Рисунок 6.
Динамика снижения массы тела на фоне включения в тера-
пию препарата Мукофальк®
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Следовательно, псиллиум может способствовать 
подавлению аппетита и уменьшению потребления 
энергии, а также снижению массы тела и уменьше-
нию хронического воспалительного состояния при 
ожирении и НАЖБП.

Важно отметить, что Мукофальк® является 
лекарственным препаратом, и сырье псилли-
ума, которое используется для его производ-
ства, проходит строгий фармацевтический 
контроль качества.

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

Рисунок 7.
Эффективность препарата Мукофальк® в сочетании с дие-
той и физической нагрузкой в уменьшении массы тела 
у пациентов с НАСГ
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Один пакетик Мукофалька связывает 150-200 мл 
воды. В отличие от овощей и фруктов, содержащих 
пищевые волокна, псиллиум имеет калорийность, 
близкую к 0, и прекрасно разбухает в воде, способ-
ствуя повышению сытости. При разведении псилли-
ума в воде, в отличие от грубых пищевых волокон, 
образуется мягкая желеобразная масса, оказыва-
ющая обволакивающее и противовоспалительное 
действие на слизистую оболочку кишечника.

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

Сахарный диабет 
Интерес к изучении роли масляной кислоты в ком-

плексном лечении пациентов с сахарным диабетом 
(СД) возник после получения результатов, указыва-
ющих на уменьшение количества полезных бакте-
рий, особенно бактерий, продуцирующих масляную 
кислоту, таких как Roseburia intestinalis, Enterococcus 
faecalis и Clostridium perfringens, у пациентов с дан-
ным метаболическим заболеванием, что закономер-
но вызвало вопрос о том, может ли масляная кислота 
потенциально стать лекарственным средством для 
лечения СД (Gurung M. et al., 2020). Результаты экспе-
риментальных исследований показали, что масляная 
кислота активирует GPR43 в адипоцитах, повышая 
уровни ГПП-1 и PYY, снижая резистентность к инсу-
лину и облегчая течение СД (Tilg H., Moschen A.R., 
2014). Воспаление также является основным пато-
генетическим фактором преддиабета и сохраняется 
на протяжении всего заболевания. В исследованиях 
in vivo было показано, что масляная кислота активи-
рует рецепторы GPR43 и GPR41, стимулирует клетки 
Панета в эпителии кишечника, усиливает секрецию 
-дефенсинов, способствует восстановлению ки-
шечного барьера и увеличивает экспрессию белков 
плотного соединения, клаудина-1, клаудина-4 и ZO-1,
тем самым улучшая функцию барьера кишечника 
(Zhou W. et al., 2022), а стабильный кишечный барьер 
предотвращает проникновение микробов и распро-
странение воспалительных процессов. Кроме того, 
масляная кислота подавляет выработку провоспа-
лительного цитокина ИЛ-1, тем самым защищая 
-клетки поджелудочной железы (Prause M. et al., 
2021). В клинических исследованиях было показано, 
что бутират подавляет рост вредных бактерий и вос-
станавливает баланс микрофлоры у пациентов с СД 
(Traina G., 2022). Повышенные уровни КЦЖК в ки-
шечнике стимулируют глюконеогенез с помощью 
различных дополнительных механизмов, в частно-
сти пропионата и бутирата. Бутират косвенно повы-
шает уровень цАМФ, который активирует расщепле-
ние белков на аминокислоты в клетках кишечника, 
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в то время как пропионат, являющийся субстратом 
для расщепления белков на аминокислоты в клетках 
кишечника, активирует рецептор GPR43, запуская 
глюконеогенез (De Vadder F. et al., 2014). 

Недавние клинические исследования продемон-
стрировали, что наиболее эффективной в лечении 
пациентов с ожирением и СД2 является комбинация 
бутирата и инулина по сравнению с просто инулином 
и плацебо. Такая комбинация действующих веществ 
как раз и реализуется в Закофальке. В двойное сле-
пое рандомизированное плацебо-контролируемое 
исследование были включены 60 пациентов с СД2 
с индексом массы тела 27-35 кг/м2, получавших са-
хароснижающие пероральные препараты и допол-
нительно: 1-я группа – бутират 600 мг + плацебо, 2-я 
группа – инулин + плацебо, 3-я группа – бутират + 
инулин, 4-я группа – плацебо. Курс лечения соста-
вил 45 дней. Наилучшие результаты по сравнению 
с плацебо в отношении изменений гликемического 
профиля были получены в группе пациентов, полу-
чавших комбинацию бутирата и инулина: отмечено 
достоверное снижение уровня глюкозы натощак, су-
щественное повышение уровня сывороточного ГПП-1,
а также тенденция к снижению НОМА-индекса (рис. 8).

Также только комбинация «бутират + инулин» 
была эффективна в отношении показателей абдо-
минально-висцерального ожирения: получено до-
стоверное уменьшение окружности талии, достовер-
ное уменьшение соотношения талии и бедер (рис. 9).

Полученные данные подтвердили влияние масля-
ной кислоты на повышение расхода энергии и увели-
чение мобилизации жира у пациентов с ожирением. 
Также по сравнению с плацебо в группах, получаю-
щих бутират, инулин или их комбинацию, зафикси-
ровано достоверное значительное снижение диа-
столического давления у пациентов с сопутствующей 
артериальной гипертензией (p<0,05). Исследователи 
отметили, что позитивная роль бутирата в улучше-
нии гликемического статуса и показателей абдоми-
нально-висцерального ожирения связана с несколь-
кими возможными механизмами:

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

–  повышение концентрации бутирата в кишеч-
нике приводит к активации синтеза и других 
анорексигенных гормонов (ГИП, PYY), непо-
средственно увеличивающих чувство сытости, 
воздействуя на центр аппетита в гипоталамусе;

–  бутират физиологически ремоделирует нару-
шенную проницаемость в кишечнике, что пре-

Рисунок 8.
Влияние комбинации «бутират + инулин» на показатели 
углеводного обмена у пациентов с ожирением и сахарным 
диабетом 2-го типа (Roshanravan N., 2017)
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Рисунок 9.
Влияние комбинации «бутират + инулин» на антропоме-
трические данные (показатели абдоминально-висцераль-
ного ожирения) у пациентов с ожирением и сахарным диа-
бетом 2-го типа (Roshanravan N., 2017)
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пятствует проникновению липополисахаридов 
кишечных бактерий во внекишечное простран-
ство, способствует снижению системного воспа-
ления и инсулинорезистентности.

Эффективность Закофалька у пациентов с СД2 
и ожирением продемонстрирована в российском 
пилотном исследовании, проведенном в МКНЦ 
им. А.С. Логинова. Включение в комплексную терапию 
Закофалька по 1 таблетке 3 раза в день через 4 недели 
приводило к достоверному снижению глюкозы в кро-
ви, и отмечалась тенденция к снижению гликирован-
ного гемоглобина (рис. 10). Кроме того, при гисто-
логическом исследовании слизистой толстой кишки 
обнаружены признаки микроишемического колита, 
ассоциированного с дефицитом бутирата.

Рисунок 10.
Влияние Закофалька на показатели углеводного обмена 
у пациентов с сахарным диабетом 2-го типа (Звенигород-
ская Л.А., 2020)
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По данным P anufnik P. et al., 2024, пероральный 

прием масляной кислоты также эффективно облег-

чает проявления абдоминальных симптомов СД2 

и синдрома избыточного бактериального роста 

(СИБР), способствует снижению массы тела и контро-

лю гликемии у пациентов с СД2 (табл. 2).
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Таблица 2.
Клинические эффекты масляной кислоты, абдоминальные 
симптомы, СИБР, массу тела и гликемический профиль 
у пациентов с СД2 (Panufnik P., 2024)
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Неалкогольная жировая болезнь печени
На сегодняшний день неалкогольная жировая 

болезнь печени (НАЖБП) рассматривается не как 
отдельное заболевание, а скорее, как последова-
тельный гистологический континуум, который про-
грессирует от изолированного жирового гепатоза 
с воспалительным каскадом до формирования неал-
когольного стеатогепатита (НАСГ) и далее фиброза 
печени, цирроза и даже гепатоцеллюлярной кар-
циномы (Huang D.Q., El-Serag H.B., Loomba R., 2021). 
Микробиота и ее метаболит масляная кислота тесно 
связаны с печенью, играя важную роль в профилак-
тике, диагностике и лечении НАЖБП. При развитии 
НАЖБП у здоровых людей были обнаружены бакте-
рии группы Prevotella (Jiang W. et al., 2015). Это де-
монстрирует, что микробиом и бутират могут быть 
использованы в качестве неинвазивных методов 
диагностики НАЖБП. Для постановки точного диа-
гноза требуется сочетание существующих методов 
диагностики, более масштабных когортных исследо-
ваний, метагеномики. Кроме того, масляная кислота 
может быть использована в лечении и предотвраще-
нии прогрессирования НАЖБП. Подавление наруше-
ний обмена глюкозы и липидов, а также воспаления 
имеет важное значение для предотвращения разви-
тия и прогрессирования НАЖБП (Lang S., Schnabl B., 
2020). Бутират ингибирует HDAC, повышает экспрес-
сию ГПП-1 и повышает его чувствительность (Zhou D. 
et al., 2018). Кроме того, бутират активирует рецеп-
торы GPR43 и GPR41, активируя киназу печени B1 – 
AMP-активируемую протеинкиназу – инсулин-ин-
дуцированный геном белка (LKB1-AMPK-Insig) 
сигнальный путь, ингибирующий жировой обмен 
в печени и замедляющий прогрессирование НАЖБП 
(Zhao Z.H. et al., 2021). Масляная кислота также мо-
жет ингибировать провоспалительные медиаторы, 
такие как путь NF-B, и макрофаги М1, одновремен-
но способствуя привлечению противовоспалитель-
ных макрофагов М2 (Sarkar A. et al., 2023). Она также 
стимулирует секрецию различных антимикробных 
пептидов клетками Панета для восстановления хи-

мического барьера и подавления воспалительной 
реакции. 

В 2025 году был опубликован метаанализ до-
клинических исследований на животных моделях 
НАЖБП, убедительно показавший эффекты масля-
ной кислоты в улучшении функции печени, сниже-
нии триглицеридов и холестерина, восстановлении 
нарушенной кишечной проницаемости, ее проти-
вовоспалительное и гепатопротекторное действие 
(табл. 3).

Таблица 3.
Эффективность масляной кислоты при НАЖБП: метаанализ 
доклинических исследований (Xu H., 2025)

Показатель Стандартизованная разность средних

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

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

 активности НАЖБП (по 
шкале NAFLD Activity Score)

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

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

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

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

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

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

 экспрессии белков плот-
ных клеточных контактов

1,06; 95% ДИ: (0,43,1,69), р=0,0009

В исследовании Fogacci F. et al., 2024, была про-
демонстрирована эффективность масляной кисло-
ты в комбинации с цинком и витамином D в лече-
нии пациентов с метаболически ассоциированной 
болезнью печени (МАЖБП) и стеатозом печени.

50 пациентов, включенных в исследование, 
в течение 28 дней соблюдали средиземномор-
скую диету, после чего были рандомизированы 
на 2 группы: средиземноморская диета + бутират 
кальция 500 мг/сут (2 таблетки Закофалька) 1 р/сут
и средиземноморская диета + плацебо. Курс ле-
чения составил 3 месяца. В результате в группе 
пациентов, получавших масляную кислоту, досто-
верно чаще отмечалось снижение индекса стеато-
за, а также общего холестерина и триглицеридов. 
Также важно отметить, что добавление масляной 
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кислоты существенно уменьшило стеатоз печени 
при МАЖБП, чем только соблюдение средиземно-
морской диеты (рис. 11).

Рисунок 11.

Эффективность масляной кислоты в снижении стеатоза 
у пациентов с МАЖБП (Fogacci F. et al., 2024)
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Согласно клиническим рекомендациям по 
НАЖБП Минздрава России, утвержденным 
в 2024 году, ур содезоксихолевая кислота (УДХК) яв-
ляется обязательным компонентом медикаментоз-
ной терапии пациентов с НАЖБП в монотерапии 
или в комбинации с другими препаратами.

УДХК в дозе 13-15 мг/кг в сутки рекомендована 
пациентам с НАЖБП на любой стадии заболевания 
с целью уменьшения содержания липидов в гепа-
тоцитах, уменьшения воспаления и профилактики 
прогрессирования фиброза.

У пациентов с НАЖБП и нарушением углевод-
ного обмена (СД2) УДХК в дозе 13-15 мг/кг в сутки 
рекомендуется добавить в схемы гипогликемиче-
ской терапии с целью улучшения контроля глике-
мии.

В период снижения массы тела на фоне дието-
терапии или бариатрических операций УДХК реко-

мендуется в дозе 10-15 мг/кг в сутки с целью профи-
лактики камнеобразования в желчном пузыре до 
достижения стабилизации массы тела.

Пациентам с НАЖБП в сочетании с дислипидеми-
ей и атеросклеротическими сердечно-сосудистыми 
заболеваниями терапию ингибиторами ГМГ-КоА- 
редуктазы (статинами) следует комбинировать 
с УДХК в дозе 10-15 мг/кг в сутки для усиления их 
гиполипидемического эффекта при недостаточной 
эффективности стандартной тактики или непере-
носимости высоких доз ингибиторов ГМГ-КоА-ре-
дуктазы.

К настоящему времени на фармацевтическом 
рынке УДХК представлена большим разнообрази-
ем коммерческих препаратов. Важно отметить, что 
оптимальным препаратом УДХК, представленным 
в России, является референтный для Евросоюза 
и РФ препарат Урсофальк® (Германия). Такой ста-
тус препарата базируется на качестве субстанции, 
обширной доказательной базе, а также скорости 
достижения максимального эффекта в оптималь-
ные сроки.

По данным исследований, применение Урсо-
фалька обеспечивает более высокую концентра-
цию УДХК в желчи и в печени, чем некоторые ана-
логи, произведенные в ЕС и Японии (Setchell K.D. 
et al., 2005).

Подтверждением более высокой терапевтиче-
ской эффективности референтного препарата Ур-
софальк® в сравнении с препаратами УДХК других 
производителей являются данные метаанализа 
(Кучерявый Ю.А., Черёмушкин С.В., 2022), пока-
завшего, что Урсофальк® оказался значимо эффек-
тивнее других препаратов УДХК в растворении 
билиарного сладжа как при оценке через 3 месяца 
терапии (ОШ=3,183; 95% ДИ: 1,495-6,777), так и при 
6-месячном курсе (ОШ=4,614; 95% ДИ: 2,881-7,388) 
(рис. 12).

Таким образом, препарат Урсофальк® может 
являться препаратом выбора с целью коррекции 
метаболических нарушений у пациентов с НАЖБП.
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Рисунок 12.
Эффективность Урсофалька в сравнении с другими пре-
паратами УДХК в растворении билиарного сладжа (3 мес. 
терапии) по данным метаанализа (Кучерявый Ю.А., Черё-
мушкин С.В., 2022)
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Заключение

 
Достижения проекта «Микробиом человека» ак-

тивизировали исследования микробиоты, выявив, 
что масляная кислота представляет собой ключе-
вой метаболит, вызывающий все больший научный 
и практический интерес. Многочисленные иссле-
дования на животных и клинические исследования 
подтвердили его роль в регуляции иммунной функ-
ции, продемонстрировав терапевтический эффект 
при инфекционных заболеваниях, хронических вос-
палительных заболеваниях (ВЗК, астма, рассеянный 
склероз) и нарушениях обмена веществ (ожирение, 
диабет, НАЖБП). Хотя за последнее десятилетие на-
копилось много информации о взаимодействии ми-
кробиома и бутирата, точные механизмы остаются 
пока не до конца изученными. На сегодняшний день 
проведение микробиологической терапии, включа-
ющей диетические вмешательства, трансплантацию 
фекальной микробиоты, пробиотики и метаболи-

ты, в частности масляную кислоту, желчные кислоты, 
требует метагеномного скрининга для выявления 
изменений микробиоты, связанных с расой, геогра-
фическим положением, возрастом, образом жизни 
и методами производства. Для подтверждения их 
клинической эффективности необходимы крупно-
масштабные исследования с участием пациентов. 
Продолжаются активные споры относительно вы-
бора оптимального штамма, длительности воздей-
ствия на местную микробиоту и устойчивой коло-
низации слизистых оболочек, поскольку текущие 
исследования часто фокусируются на краткосрочных 
результатах, а не на персистенции микроорганизмов 
и прогрессировании заболевания. При клиническом 
внедрении данных методов лечения следует учиты-
вать специфические для пациента факторы, включая 
характеристику заболевания (этиология, локали-
зация, прогрессирование), поведенческие особен-
ности пациента (физические нагрузки, сон) и инди-
видуальные профили микробиоты, для разработки 
персонализированных диет, целевых пробиотиков 
и стандартизированных составов метаболитов (кон-
центраций, частоты введения). 
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