
Министерство здравоохранения Российской Федерации

Федеральное государственное бюджетное учреждение науки  
Федеральный исследовательский центр питания, биотехнологии и безопасности пищи

ТОМ 93

№ 2 (552), 2024

НАУЧНО&ПРАКТИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ

(PROBLEMS OF NUTRITION)

ВОПРОСЫ ПИТАНИЯ

Основан в 1932 г.

Журнал входит в Перечень российских рецензируемых научных журналов, 

которые рекомендованы Высшей аттестационной комиссией при Министерстве науки и высшего 

образования Российской Федерации (ВАК) для публикации результатов диссертаций 

на соискание ученой степени кандидата и доктора наук 

Журнал представлен в следующих информационно-справочных изданиях 

и библиографических базах данных: Реферативный журнал ВИНИТИ, Biological, MedART, 

eLibrary.ru, The National Agricultural Library (NAL), Nutrition and Food Database, FSTA, EBSCOhost, Health 

Index, Scopus, Web of Knowledge, Social Sciences Citation Index, Russian Periodical Catalog

VOPROSY PITANIIA



2      Вопросы питания. Том 93, № 2, 2024

Арчаков Александр Иванович (Москва, Россия)

академик РАН, доктор биологических наук, профессор, научный руководитель ФГБНУ «Научно-

исследовательский институт биомедицинской химии им. В.Н. Ореховича»

Багиров Вугар Алиевич (Москва, Россия)

член-корреспондент РАН, доктор биологических наук, профессор, директор Департамента координации 

деятельности организаций в сфере сельскохозяйственных наук Минобрнауки России

Батурин Александр Константинович (Москва, Россия)

доктор медицинских наук, профессор, руководитель направления «Оптимальное питание» ФГБУН «ФИЦ питания 

и биотехнологии»

Бойцов Сергей Анатольевич (Москва, Россия)

академик РАН, доктор медицинских наук, профессор, генеральный директор ФГБУ «НМИЦК им. ак. Е.И. Чазова» 

Минздрава России

Бреда Жоао (Копенгаген, Дания)

доктор медицинских наук, руководитель Европейского офиса по профилактике неинфекционных заболеваний 

и борьбе с ними и Программы по вопросам питания, физической активности и ожирения Европейского 

регионального бюро ВОЗ в отделе неинфекционных заболеваний и укрепления здоровья на всех этапах жизни

Валента Рудольф (Вена, Австрия)

иностранный член РАН, профессор, руководитель Департамента иммунопатологии, кафедры патофизиологии и 

аллергии Медицинского университета г. Вены

Голухова Елена Зеликовна (Москва, Россия)

академик РАН, доктор медицинских наук, профессор, заведующий отделением неинвазивной аритмологии 

и хирургического лечения комбинированной патологии Института кардиохирургии им. В.И. Бураковского, 

директор ФГБУ «НМИЦ ССХ им. А.Н. Бакулева» Минздрава России

Зайцева Нина Владимировна (Пермь, Россия)

академик РАН, доктор медицинских наук, профессор, научный руководитель ФБУН «ФНЦ медико-профилактических 

технологий управления рисками здоровью населения» 

Исаков Василий Андреевич (Москва, Россия)

доктор медицинских наук, профессор, заведующий отделением гастроэнтерологии, гепатологии и диетотерапии 

ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии»

Кочеткова Алла Алексеевна (Москва, Россия)

член-корреспондент РАН, доктор технических наук, профессор, заведующий лабораторией пищевых 

биотехнологий и специализированных продуктов ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии»

Нареш Маган (Лондон, Великобритания)

профессор факультета изучения окружающей среды и технологии Кренфильдского университета 

Онищенко Геннадий Григорьевич (Москва, Россия)

академик РАН, доктор медицинских наук, профессор, заведующий кафедрой экологии человека и гигиены 

окружающей среды Института общественного здоровья им. Ф.Ф. Эрисмана ФГАОУ ВО Первый МГМУ 

им. И.М. Сеченова Минздрава России (Сеченовский Университет), заместитель президента ФГБУ «Российская 

академия образования»

Попова Анна Юрьевна (Москва, Россия)

доктор медицинских наук, профессор, руководитель Федеральной службы по надзору в сфере защиты прав 

потребителей и благополучия человека, Главный государственный санитарный врач РФ

Савенкова Татьяна Валентиновна (Москва, Россия)

доктор технических наук, профессор, директор Научно-исследовательского института качества, безопасности 

и технологий специализированных пищевых продуктов Образовательно-научного центра «Торговля» ФГБОУ ВО 

«РЭУ им. Г.В. Плеханова»

Салагай Олег Олегович (Москва, Россия)

кандидат медицинских наук, заместитель министра здравоохранения РФ

Стародубова Антонина Владимировна (Москва, Россия)

доктор медицинских наук, заведующий отделением сердечно-сосудистой патологии и диетотерапии, заместитель 

директора по научной и лечебной работе ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии»

Тсатсакис Аристидис Михаил (Крит, Греция)

академик РАН, профессор, руководитель Департамента токсикологии и судебной медицины при Университете 

Крита, председатель отдела морфологии Медицинской школы Университета Крита

Хотимченко Сергей Анатольевич (Москва, Россия)

член-корреспондент РАН, доктор медицинских наук, профессор, заведующий лабораторией пищевой 

токсикологии и оценки безопасности нанотехнологий ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии»

Научно&практический журнал
«Вопросы питания» № 2 (552), 2024

Выходит 6 раз в год.
Основан в 1932 г.

Свидетельство о регистрации 
средства массовой информации 
ПИ № ФС77-79884 от 25.12.2020. 

ISSN 0042-8833 (print)
ISSN 2658-7440 (online) 

Все права защищены.

Никакая часть издания 
не может быть воспроизведена 
без согласия редакции.

При перепечатке публикаций 
с согласия редакции ссылка 
на журнал «Вопросы питания» 
обязательна.

Ответственность за содержание 
рекламных материалов 
несут рекламодатели.

Адрес редакции
109240, г. Москва, 
Устьинский проезд, д. 2/14, 
ФГБУН «ФИЦ питания 
и биотехнологии», редакция 
журнала «Вопросы питания»

Научный редактор
Вржесинская Оксана Александровна 
(495) 698-53-60, red@ion.ru

Подписной индекс
каталог «Пресса России»: 88007

Сайт журнала: 
http://www.voprosy-pitaniya.ru

Издатель
ООО Издательская группа 
«ГЭОТАРXМедиа»
115035, г. Москва, ул. Садовническая, 
д. 11, стр. 12
Телефон: (495) 921X39X07
www.geotar.ru

Выпускающий редактор: 
Красникова Ольга, krasnikova@geotar.ru

Корректор: Макеева Елена 

Верстка: Килимник Арина

Подписано в печать: 22.04.2024
Дата выхода в свет: 29.04.2024

Тираж 3000 экземпляров.
Формат 60×90 1/8.
Печать офсетная. Печ. л. 15.
Отпечатано в ООО «Фотоэксперт»
109316, г. Москва,
Волгоградский проспект, д. 42.
Заказ №

Цена свободная.

© ООО Издательская группа 
«ГЭОТАР-Медиа», 2024

РЕДАКЦИОННАЯ КОЛЛЕГИЯ

Тутельян Виктор Александрович, главный редактор, академик РАН, доктор медицинских наук, профессор, заведующий лабораторией 
энзимологии питания, научный руководитель ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии» (Москва, Россия)

Никитюк Дмитрий Борисович, заместитель главного редактора, академик РАН, доктор медицинских наук, профессор, заведующий 
лабораторией антропонутрициологии и спортивного питания, директор ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии» (Москва, Россия)

Вржесинская Оксана Александровна, ответственный секретарь редакции, кандидат биологических наук, ведущий научный сотрудник 
лаборатории витаминов и минеральных веществ ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии» (Москва, Россия)

Пузырева Галина Анатольевна, ответственный секретарь редакции, кандидат биологических наук, старший научный сотрудник лаборатории 
антропонутрициологии и спортивного питания ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии» (Москва, Россия)

РЕДАКЦИОННЫЙ СОВЕТ
Акимов М.Ю. (Мичуринск, Россия)

Бакиров А.Б. (Уфа, Россия)

Бессонов В.В. (Москва, Россия)

Боровик Т.Э. (Москва, Россия)

Гильмиярова Ф.Н. (Самара, Россия)

Глухов А.И. (Москва, Россия)

Камбаров А.О. (Москва, Россия)

Коденцова В.М. (Москва, Россия)

Кузьмин С.В. (Москва, Россия)

Мазо В.К. (Москва, Россия)

Погожева А.В. (Москва, Россия)

Полунин В.С. (Москва, Россия)

Римарева Л.В. (Москва, Россия) 

Сазонова О.В. (Самара, Россия)

Симоненко С.В. (Москва, Россия)

Сон И.М. (Москва, Россия)

Сорвачева Т.Н. (Москва, Россия) 

Сычик С.И. (Минск, Беларусь)

Турчанинов Д.В. (Омск, Россия)

Хенсел А. (Берлин, Германия)

Шабров А.В. (Санкт-Петербург, Россия)

Шарафетдинов Х.Х. (Москва, Россия)

Шарманов Т.Ш. (Алматы, Казахстан)

Шевелева С.А. (Москва, Россия)



Вопросы питания. Том 93, № 2, 2024     3

Scientific and practical journal
«Problems оf Nutrition» N 2 (552), 2024

6 times a year.
Founded in 1932.

The mass media 
registration certificate 
PI No. FS77-79884 from 25.12.2020.

ISSN 0042-8833 (print)
ISSN 2658-7440 (online) 

All rights reserved.

No part of the publication 
can be reproduced without 
the written consent of editorial office. 

Any reprint of publications with consent 
of editorial office should obligatory 
contain the reference to the “Problems 
оf Nutrition” provided the work is 
properly cited.

The content 
of the advertisements is the 
advertiser’s responsibility.

Address of the editorial office
109240, Moscow, 
Ust’inskiy driveway, 2/14, 
Federal Research Centre of Nutrition, 
Biotechnology and Food Safety, editorial 
office of the “Problems оf Nutrition”

Science editor
Oksana A. Vrzhesinskaya 
(495) 698-53-60, red@ion.ru

Subscription index
in catalogue of “The Press of Russia”: 88007

The journal’s website: 
http://www.voprosy-pitaniya.ru

Publisher
GEOTAR-Media Publishing Group 
Sadovnicheskaya st., 
11/12, Moscow,
115035, Russia
Phone: (495) 921-39-07
www.geotar.ru

Desk editor:
Krasnikova Olga, krasnikova@geotar.ru

Proofreader: Makeeva E.I.

Layout: Kilimnik A.I.

Signet in print: 22.04.2024
Publication date: 29.04.2024

Circulation of 3000 copies.
Format 60×90 1/8.
Offset printing. 15 sh.
LLC «Photoexpert»
109316, Moscow,
Volgogradsky Prospect, 42.
Order N

Uncontrolled price.

© GEOTAR-Media Publishing Group,
2024

Aleksander I. Archakov (Moscow, Russia)

Full Member of Russian Academy of Sciences, Doctor of Biological Sciences, Professor, Scientific Director of Institute 

of Biomedical Chemistry named after V.N. Orekhovich

Vugar A. Bagirov (Moscow, Russia)

Corresponding Member of the Russian Academy of Sciences, Doctor of Biological Sciences, Professor, Director 

of the Department for Coordination and Support of Organizations in the Field of Agricultural Sciences the Ministry 

of Science and Higher Education of the Russian Federation

Aleksander K. Baturin (Moscow, Russia)

Doctor of Medical Sciences, Professor, Head of the Department “Optimal Nutrition” of the Federal Research Centre 

of Nutrition, Biotechnology and Food Safety

Sergey A. Boytsov (Moscow, Russia)

Full Member of the Russian Academy of Sciences, Doctor of Medical Sciences, Professor, General Director of National 

Medical Research Centre of Cardiology named after Academician E.I. Chazov of the Ministry of Health of the Russian 

Federation 

Joаo Breda (Copenhagen, Denmark)

PhD MPH MBA, Head of WHO European Office for Prevention and Control of Noncommunicable Diseases 

& a.i. Programme Manager Nutrition, Physical Activity and Obesity of the Division of Noncommunicable Diseases 

and Promoting Health through the Life-course 

Rudolf Valenta (Vienna, Austria)

Foreign Member of the Russian Academy of Sciences, Professor, Head of the Laboratory for Allergy Research 

of Division of Immunopathology at the Department of Pathophysiology and Allergy Research at the Center 

for Pathophysiology, Infectology and Immunology of Medical University of Vienna 

Elena Z. Golukhova (Moscow, Russia)

Full Member of Russian Academy of Sciences, Doctor of Medical Sciences, Professor, Head of the Department 

of Non-Invasive Arrhythmology and Surgical Treatment of Combined Pathology at the V.I. Bourakovsky Institute 

for Cardiac Surgery, Director of A.N. Bakulev National Medical Research Center for Cardiovascular Surgery  

Nina V. Zaitseva (Perm’, Russia)

Full Member of Russian Academy of Sciences, Doctor of Medical Sciences, Professor, Scientific Supervisor 

of the Federal Scientific Center for Medical and Preventive Health Risk Management Technologies

Vasiliy A. Isakov (Moscow, Russia)

Doctor of Medical Sciences, Professor, Head of the Department of Gastroenterology, Hepatology and Diet Therapy

of the Federal Research Centre of Nutrition, Biotechnology and Food Safety

Alla A. Kochetkova (Moscow, Russia)

Corresponding Member of the Russian Academy of Sciences, Doctor of Technical Sciences, Professor, Head 

of the Laboratory of Food Biotechnology and Specialized Preventive Products of the Federal Research Centre 

of Nutrition, Biotechnology and Food Safety

Magan Naresh (London, United Kingdom)

Professor of Applied Mycology of Cranfield Soil and Agrifood Institute of Cranfield University

Gennady G. Onishchenko (Moscow, Russia)

Full Member of Russian Academy of Sciences, Doctor of Medical Sciences, Professor, head of the Department 

of Human Ecology and Environmental Hygiene of I.M. Sechenov First Moscow State Medical University of Ministry 

of Healthcare of the Russian Federation (Sechenov University), Deputy President of The Russian Academy of Education 

Anna Yu. Popova (Moscow, Russia)

Doctor of Medical Sciences, Professor, Head of Federal Service for Surveillance on Consumer Rights Protection 

and Human Wellbeing 

Tatiana V. Savenkova (Moscow, Russia)

Doctor of Technical Sciences, Professor, Director of the Scientific Research Institute for the Quality, Safety and Technologies 

of Specialized Products of the Educational and Scientific Center "Trade" of Plekhanov Russian University of Economics

Oleg O. Salagay (Moscow, Russia)

PhD, Candidate of Medical Sciences, Deputy Minister of Health Care of the Russian Federation

Antonina V. Starodubova (Moscow, Russia)

Doctor of Medical Sciences, Head of the Department of Cardiovascular Pathology and Diet Therapy, Deputy Director 

for Scientific and Medical Work of the Federal Research Centre of Nutrition, Biotechnology and Food Safety 

Aristides M. Tsatsakis (Crete, Greece)

Full Member of the Russian Academy of Sciences, Professor, the Director of the Department of Toxicology 

and Forensic Sciences of the Medical School at the University of Crete and the University Hospital of Heraklion, 

the Chairman of the Division of Morphology of the Medical School of the University of Crete in Greece

Sergey A. Khotimchenko (Moscow, Russia)

Corresponding Member of the Russian Academy of Sciences, Doctor of Medical Sciences, Professor, Head of the 

Laboratory of Food Toxicology and Safety Assessments of Nanotechnology Federal Research Centre of Nutrition, 

Biotechnology and Food Safety

EDITORIAL COUNCIL
Akimov M.Yu. (Michurinsk, Russia)

Bakirov A.B. (Ufa, Russia)

Bessonov V.V. (Moscow, Russia)

Borovik T.E. (Moscow, Russia) 

Gilmiyarova F.N. (Samara, Russia)

Glukhov A.I. (Moscow, Russia)

Hensel A. (Berlin, Germany)

Kambarov A.O. (Moscow, Russia)

Kodentsova V.M. (Moscow, Russia)

Kuzmin S.V. (Moscow, Russia)

Mazo V.K. (Moscow, Russia)

Pogozheva A.V. (Moscow, Russia)

Polunin V.S. (Moscow, Russia)

Rimareva L.V. (Moscow, Russia) 

Sazonova Olga V. (Samara, Russia)

Simonenko S.V. (Moscow, Russia)

Son I.M. (Moscow, Russia)

Sorvacheva T.N. (Moscow, Russia) 

Sychik S.I. (Minsk, Belarus’)

Turchaninov D.V. (Omsk, Russia) 

Shabrov A.V. (St. Petersburg, Russia)

Sharafetdinov Kh.Kh. (Moscow, Russia)

Sharmanov T.S. (Alma-Ata, Kazakhstan)

Sheveleva S.A. (Moscow, Russia)

EDITORIAL BOARD

Victor A. Tutelyan, Editor-in-Chief, Full Member of Russian Academy of Sciences, Doctor of Medical Sciences, Professor, Head of the Laboratory 
of Nutrition Enzymology, Scientific supervisor of the Federal Research Centre of Nutrition, Biotechnology and Food Safety (Moscow, Russia)

Dmitriy B. Nikityuk, Full Member of the Russian Academy of Sciences, Doctor of Medical Sciences, Professor, Head of the Laboratory 
of Anthroponutriology and Sport Nutrition, Director of the Federal Research Centre of Nutrition, Biotechnology and Food Safety (Moscow, Russia)

Oksana A. Vrzhesinskaya, Executive Secretary of the Editorial Office, PhD, Candidate of Biological Sciences, Leading Researcher of the Laboratory 
of Vitamins and Minerals of the Federal Research Centre of Nutrition, Biotechnology and Food Safety (Moscow, Russia)

Galina A. Puzyreva, Executive Secretary of the Editorial Office, PhD, Candidate of Biological Sciences, Researcher of the Laboratory 
of Anthroponutriology and Sport Nutrition of the Federal Research Centre of Nutrition, Biotechnology and Food Safety (Moscow, Russia)



4      Вопросы питания. Том 93, № 2, 2024

СОДЕРЖАНИЕ CONTENTS

ОБЗОРЫ

Озерская И.В., Хачатрян Л.Г.,   6

Колосова Н.Г., Полянская А.В., 

Касанаве Е.В. 

Роль ω-3 полиненасыщенных жирных кислот 

в развитии ребенка

ФИЗИОЛОГИЯ И БИОХИМИЯ ПИТАНИЯ

Трушина Э.Н., Ригер Н.А.,   19

Мустафина О.К., Тимонин А.Н., 

Солнцева Т.Н., Зилова И.С., 

Кобелькова И.В., Никитюк Д.Б.

Мультиштаммовый пробиотик в комплексе 

с пищевыми волокнами – эффективный 

фактор нутритивной поддержки иммунитета 

у спортсменов

Симоненко Е.С., Симоненко С.В.,  31

Гмошинский И.В., Ригер Н.А., 

Шумакова А.А., Зорин С.Н.

Влияние лактоферрина и ферментативных 

гидролизатов белков коровьего и кобыльего 

молока на анафилактическую чувствительность 

и цитокиновый профиль крыс

ГИГИЕНА ПИТАНИЯ

Требух М.Д., Тышко Н.В.,   41

Садыкова Э.О., Никитин Н.С., 

Гмошинский И.В.

Изучение влияния биомассы личинок черной 

львинки (Hermetia illucens) на иммунный 

статус крыс

Козлов А.И., Малярчук Б.А. 52

Генетика нарушений метаболизма сахарозы 

в различных группах населения

ЛЕЧЕБНОЕ И ПРОФИЛАКТИЧЕСКОЕ ПИТАНИЕ 

Стародубова А.В., Шапошникова Н.Н.,  63

Вараева Ю.Р., Кириченко Т.В., 

Маркина Ю.В., Толстик Т.В., Никитюк Д.Б.

Влияние диетотерапии и регулярных 

физических нагрузок на секрецию 

моноцитарного хемотаксического фактора 1 

(MCP-1) моноцитами у пациентов с ожирением 

и ишемической болезнью сердца

Морозов С.В. 73

Нутритивная поддержка после 

холецистэктомии

Табакаев А.В., Табакаева О.В. 83

Специализированные масложировые 

эмульсионные пищевые системы для 

профилактики гиперлипидемии и ожирения

REVIEW

Ozerskaia I.V., Khachatryan L.G., 

Kolosova N.G., Polyanskaya A.V., 

Kasanave E.V. 

The role of ω-3 polyunsaturated fatty acids in child 

development

PHYSIOLOGY AND BIOCHEMISTRY OF NUTRITION

Trushina E.N., Riger N.A., 

Mustafina O.K., Timonin A.N., 

Solntseva T.N., Zilova I.S., 

Kobelkova I.V., Nikityuk D.B.

Multi-strain probiotic combined with dietary fiber 

is an effective factor in the nutritional support 

of immunity in athletes

Simonenko E.S., Simonenko S.V., 

Gmoshinski I.V., Riger N.A., 

Shumakova A.A., Zorin S.N.

Influence of lactoferrin and enzymatiс hydrolysates 

of cow’s and mare’s milk proteins on anaphylactic 

sensitivity and cytokine profile of rats

HYGIENE OF NUTRITION

Trebukh M.D., Tyshko N.V., 

Sadykova E.O., Nikitin N.S., 

Gmoshinski I.V.

Impact of black soldier fly (Hermetia illucens) larvae 

biomass on the immune status of rats

Kozlov A.I., Malyarchuk B.A.

Genetics of sucrose metabolism disorders in different 

population groups

THERAPEUTIC AND PREVENTIVE NUTRITION

Starodubova A.V., Shaposhnikova N.N., 

Varaeva Yu.R., Kirichenko T.V., 

Markina Yu.V., Tolstik T.V., Nikityuk D.B.

The influence of diet therapy and regular physical 

trainings on monocyte chemoattractant protein-1 

(MCP-1) secretion by monocytes among obese 

patients with coronary heart disease

Morozov S.V.

Medical nutrition after cholecystectomy

Tabakaev A.V., Tabakaeva O.V.

Specialized fat-and-oil emulsion food systems 

for the prevention of hyperlipidemia and obesity



Вопросы питания. Том 93, № 2, 2024     5

Содержание

СПОРТИВНОЕ ПИТАНИЕ

Мештель А.В., Антонов А.Г.,  95

Жилкин А.Н., Рыбакова П.Д., 

Мирошников А.Б., Смоленский А.В.

Сравнительный анализ измерения жировой 

массы тела при помощи двух аппаратов 

биоэлектрического импеданса и трех бытовых 

весов с функцией определения состава 

тела с двухэнергетической рентгеновской 

абсорбциометрией

Фукути М., Сугита М., Бандзё М.,  105

Ёнэкура К., Сасуга Я.

Влияние участия в соревнованиях и приема 

экстракта на основе соевого молока, 

ферментированного молочнокислыми 

бактериями, на микробиоту кишечника 

и метаболиты в моче спортсменов, выступающих 

в видах спорта, тренирующих выносливость: 

открытое пилотное исследование

NUTRITION OF SPORTSMЕN

Meshtel A.V., Antonov A.G., 

Zhilkin A.N., Rybakova P.D., 

Miroshnikov A.B., Smolensky A.V.

Comparative analysis of body fat measurement 

using two bioelectric impedance devices and three 

household scales (with the function of determining 

body composition) with dual-energy X-ray 

absorptiometry

Fukuchi M., Sugita M., Banjo M., 

Yonekura K., Sasuga Y.

The impact of a competitive event and the efficacy 

of a lactic acid bacteria-fermented soymilk extract 

on the gut microbiota and urinary metabolites 

of endurance athletes: An open-label pilot study



6      Вопросы питания. Том 93, № 2, 2024

Полиненасыщенные жирные кислоты (ПНЖК) семейства ω-3 входят в состав 
мембран клеток и играют важную роль в развитии и нормальном функцио-
нировании разных систем организма. Обобщение данных о роли ПНЖК ω-3 
в развитии ребенка необходимо для повышения информированности врачей, 
планирования клинических исследований, разработки рекомендаций по кор-
рекции их дефиц ита. 
Цель работы – анализ данных литературы о влиянии ω-3 ПНЖК на цент-
ральную нервную систему, иммунную систему, зрение у детей.
Материал и методы. Проанализировано 86 источников литературы, поиск 
по ключевым словам проводили по базам данных PubMed, Scopus, Elsevier, eLibrary 
и Google Scholar.
Результаты. ПНЖК семейства ω-3 (α-линоленовая, докозагексаеновая и эйко-
запентаеновая кислоты) не синтезируются в организме человека и должны 
поступать с пищей. Потребность в ω-3 ПНЖК особенно высока в периоды 
быстрого роста (первые годы жизни, подростковый возраст). ПНЖК семейства 
ω-3 играют важную роль в анатомо-функциональном развитии мозга, влияют 
на созревание и функционирование нейронов, участвуя в процессах нейрогенеза, 
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миграции, синаптогенеза, нейротрансмиссии. Результаты клинических иссле-
дований о влиянии ω-3 ПНЖК на когнитивные функции здоровых детей и паци-
ентов с синдромом дефицита внимания и гиперактивности противоречивы, что 
требует проведения дополнительных исследований. ПНЖК являются предше-
ственниками для синтеза биологически активных веществ и их производных 
и принимают участие в контроле острого и хронического воспаления, а также 
оказывают регуляторное д ействие на иммунные клетки. Данные клинических 
исследований показали снижение частоты и длительности острых респира-
торных вирусных инфекций у детей при дотации ω-3 ПНЖК, что указывает 
на их потенциальную эффективность в профилактике острых респираторных 
вирусных инфекций. Результаты клинических исследований продемонстрировали 
положительное влияние ω-3 ПНЖК на развитие сетчатки у недоношенных детей. 
Заключение. Достаточное потребление ПНЖК семейства ω-3 необходимо 
для нормального развития и функционирования центральной нервной системы, 
иммунной системы и зрения у детей. Содержание ω-3 ПНЖК в организме тесно 
связано с характером питания. Поскольку в Российской Федерации потребление 
рыбы и других продуктов, содержащих ω-3 ПНЖК, традиционно низкое, у большей 
части населения отмечается недостаточное потребление ω-3 ПНЖК. При 
несбалансированном рационе необходима дополнительная дотация ω-3 ПНЖК. 
Ключевые слова:  омега-3; полиненасыщенные жирные кислоты; дети; когни-

тивные функции; иммунитет; докозагексаеновая кислота; 
эйкозапентаеновая кислота

ω-3 polyunsaturated fatty acids (PUFAs) are incorporated in cell membranes and play an 
important role in the development and functioning of organs. Consolidation of data on the 
role of ω-3 PUFAs in child development may increase the professional’s awareness, help to 
plan clinical studies, and develop recommendations for supplementation.
The aim of the research was to analyze literature data on the effect of ω-3 PUFAs on the 
central nervous system, immune system, and vision in children.
Material and methods. 86 literature sources have been analyzed, a keyword search was 
carried out in the PubMed, Scopus, Elsevier, eLibrary and Google Scholar databases.
Results. ω-3 PUFAs (alpha-linolenic, docosahexaenoic and eicosapentaenoic acids) are 
not synthesized in the human organism, and should be obtained from food. The need for 
ω-3 PUFAs is especially high during periods of rapid growth (the first years of life and 
adolescence). ω-3 PUFAs play an important role in the anatomical and functional devel-
opment of the brain, affecting the maturation and functioning of neurons, participating 
in the processes of neurogenesis, migration, synaptogenesis, and neurotransmission. The 
results of clinical studies on the effect of ω-3 PUFAs on the cognitive functions of healthy 
children and patients with attention deficit hyperactivity disorder are contradictory, 
which requ ires further research. PUFAs are substrates for the synthesis of bioactive 
compounds and take part in the control of acute and chronic inflammation, and also have 
a regulatory effect on immune cells. ω-3 PUFAs supplementation decreases the frequency 
and duration of acute respiratory viral infections in children. This indicates the potential 
effectiveness of ω-3 PUFAs in the prevention of acute respiratory viral infections. Сlinical 
studies demonstrated positive effects of ω-3 PUFAs on retinal development in premature 
infants.
Conclusion. Adequate intake of ω-3 PUFAs is essential for the development and 
functioning of the central nervous system, immune system and vision in children. The 
body content of ω-3 PUFAs is closely related to the nutrition. In the Russian Federation, 
consumption of fish and other products containing ω-3 PUFAs is traditionally low. The 
majority of the Russian population has a deficiency in ω-3 PUFA consumption. With an 
unbalanced diet, supplementation of ω-3 PUFAs is necessary. 
Keywords:  omega-3; polyunsaturated fat ty acids; children; cognitive functions; immu-

nity; docosahexaenoic acid; eicosapentaenoic acid

П
олиненасыщенные жирные кислоты (ПНЖК) – это 

жирные кислоты с двумя и более двойными и/

или тройными связями между углеродными атомами. 

Выделяют 2 основных семейства ПНЖК: ω-3 и ω-6.

Жирные кислоты являются предшественниками для 

синтеза биологически активных веществ и их произ-

водных. В результате каскадного процесса элонгации 

и десатурации линолевая (ω-6) кислота метаболизи-

руется до арахидоновой (АРК), а α-линоленовая (АЛК) 

(ω-3) – до эйкозапентаеновой (ЭПК), докозапентаеновой 

(ДПК) и докозагексаеновой (ДГК) кислот. АРК является 

предшественником для синтеза провоспалительных 

цитокинов (лейкотриена В4, тромбоксана А2, проста-

гландина 2), а ЭПК – предшественником для синтеза 

противовоспалительных цитокинов (лейкотриены В5, 

тромбоксан А3, простагландины 3) [1, 2].

ПНЖК семейств ω-3 и ω-6 конкурируют между собой 

за ферменты, ответственные за образование двойных 

связей (десатуразы) и удлинение цепи (элонгазы). При 

высоком потреблении ω-6 ПНЖК замедляются процессы 
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десатурации и элонгации АЛК (ω-3) и уменьшается синтез 

противовоспалительных метаболитов [1]. По этой причине 

соотношение между ω-6 и ω-3 ПНЖК играет важную роль 

в регуляции воспалительного гомеостаза. Более высокие 

концентрации ЭПК и ДГК сдвигают баланс эйкозанои-

дов в сторону меньшей воспалительной активности [3]. 

Наиболее важными ПНЖК семейства ω-3 являются 

АЛК, ДГК и ЭПК. АЛК не синтезируется в организме 

человека, является абсолютно незаменимой. ДГК и ЭПК 

могут синтезироваться из АЛК, но в очень неболь-

шом количестве. Поэтому они также должны поступать 

в организм с пищей [4–6].

Рекомендованные суточные нормы потребления 
полиненасыщенных жирных кислот семейства ω-3

Основными пищевыми источниками ПНЖК семейства 

ω-3 являются жирные сорта рыбы (лосось, скумбрия, 

сельдь, сардины, сайра), некоторые морепродукты, 

водоросли, растительные масла (льняное, в сущест-

венно меньшем количестве рапсовое, соевое), грецкие 

орехи. ПНЖК семейства ω-3 также содержатся в груд-

ном молоке и молочных смесях [4, 7, 8]. При хранении 

и приготовлении продуктов состав жирных кислот в них 

может меняться. Так, любая тепловая обработка, необ-

ходимая в случае потребления рыбы и морепродуктов, 

приводит к снижению содержания в них ПНЖК ω-3. 

Наиболее негативный эффект отмечен при жарке. Кон-

центрация ПНЖК ω-3 снижается при хранении рыбы 

и морепродуктов более 3 дней в холодильнике и более 

12 дней в замороженном виде [9].

В Российской Федерации оптимальным соотноше-

нием в суточном рационе ПН ЖК (ω6:ω3) считают 5–10:11. 

Однако существует мнение, что более благоприятным 

для здоровья является соотношение от 3:1 до 4:1 [10]. 

При современном «западном» типе питания это соотно-

шение существенно сдвинуто в сторону ω-6 и составляет 

в среднем 12:1, иногда достигая 20:1 [11, 12]. По данным 

исследования M. Redruello-Requejo и соавт., в Испании 

соотношение в суточном рационе ПНЖК (ω6:ω3) было 

существенно выше у мужчин по сравнению с женщи-

нами, у детей 9–12 лет (14,30 [10,94–18,86]), подростков 

13–17 лет (14,24 [10,76–19,11]) и взрослых по сравнению 

с пожилыми (p≤0,05) [12].

В разные периоды роста и развития потребности 

в ПНЖК могут различаться. Они повышаются в период 

быстрого роста мозга и синаптогенеза [11]. Также повы-

шенная потребность в ω-3 ПНЖК возникает в период 

полового созревания. ПНЖК семейства ω-3 играют 

важную роль в формировании репродуктивной функции: 

они принимают участие в сперматогенезе, формиро-

вании молочных желез [13]. В то же время и половые 

гормоны влияют на метаболизм ω-3 ПНЖК: по данным 

некоторых исследований, концентрация ДГК в плазме 

крови у женщин на 37–47% выше, чем у мужчин при оди-

наковом поступлении ω-3 ПНЖК с пищей. Этот эффект 

зависит от прогестерона, который усиливает биосинтез 

ω-3 ПНЖК (ДГК из АЛК) за счет стимуляции экспрессии 

генов, вовлеченных в этот процесс [14]. 

В Российской Федерации физиологическая потреб-

ность в ω-3 ПНЖК для детей составляет2: 

•  в возрасте 1 года – 14 лет – 0,8–1% от калорийности 

суточного рациона;

•  в возрасте 15–17 лет – 1–2% от калорийности суточ-

ного рациона.

Адекватным уровнем потребления ω-3 ПНЖК в Рос-

сийской Федерации считают:

•  для детей 6–24 мес – 0,1 г ДГК в сутки;

•  для детей старше 2 лет и взрослых – 0,25 г ДГК + 

ЭПК в сутки.

Для сравнения в США адекватным уровнем потребле-

ния ω-3 ПНЖК считается: с рождения до 12 мес – 0,5 г/сут, 

в возрасте 1–3 года – 0,7 г/сут, в возрасте 4–8 лет – 0,9 г/сут, 

в возрасте 9–13 лет – 1,2 г для мальчиков и 1,0 г для 

девочек, с 14 лет – 1,6 г для мальчиков и 1,1 г для дево-

чек [15]. Здесь имеются в виду все ПНЖК семейства ω-3 

для детей в возрасте до года, и только АЛК для всех 

остальных возрастов. Потребление ДГК и ЭПК вместе 

должно составлять 10% от количества АЛК, т.е. в зависи-

мости от возраста от 0,07 до 0,16 г/сут [15, 16]. 

Рекомендации Европейского агентства по безопас-

ности продуктов питания (European Food Safety Autho-

rity) составляют 100 мг ДГК в сутки для детей 

до 2 лет и 250 мг ЭПК + ДГК в сутки для детей старше 

2 лет [17]. Австралийский Национальный фонд кардио-

логии (National Heart Foundation) рекомендует потреб-

лять ≥0,5 г ДГК + ЭПК в сутки подросткам старше 

12 лет и взрослым [18]. Продовольственная и сельско-

хозяйственная организация ООН (Food and Agriculture 

Organization, ФАО) и Всемирная организация здраво-

охранения рекомендуют потребление 0,1–0,2 г ДГК + 

ЭПК в сутки для детей 2–6 лет и 0,2–0,25 г/сут для детей 

старше 6 лет [19].

Содержание ПНЖК семейства ω-3 в организме тесно 

связано с характером питания, что имеет выраженные 

национальные и географические особенности. В России 

потребление рыбы и других продуктов, содержащих 

ω-3 ПНЖК, традиционно низкое [20–22]. У большей 

части как детского, так и взрослого населения России 

отмечается дефицит потребления ω-3 ПНЖК [23, 24]. 

По результатам исследования NHANES (National Health 

and Nutrition Examination Survey), проведенного в США 

в 2003–2014 гг. и включавшего более 45 тыс. пациентов, 

было выявлено , что у детей потребление ω-3 ПНЖК 

существенно ниже по сравнению со взрослыми и пожи-

лыми людьми [16]. Только 14% детей 7–12 лет потре-

бляют рекомендованные количества ДГК и ЭПК [11]. 

1 Методические рекомендации МР 2.3.1.0253-21 «Нормы физиологических потребностей в энергии и пищевых веществах 
для различных групп населения Российской Федерации» С. 23–24.
2 Там же.
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Аналогичные результаты получены и в европейских 

исследованиях [25]. Таким образом, несмотря на важ-

ность ω-3 ПНЖК для здоровья их потребление остается 

ниже рекомендуемого уровня.

Для оценки обеспеченности организма ω-3 ПНЖК 

определяют концентрацию жирных кислот в плазме 

крови с помощью хроматографии, при этом референс-

ные значения могут различаться в разных лабора-

ториях. Также используют ω-3 индекс эритроцитов: 

отношение ПНЖК семейства ω-3 (ЭПК и ДГК) к общему 

количеству всех жирных кислот в мембранах эритро-

цитов. ω-3 индекс имеет низкую биологическую вари-

абельность и хорошо коррелирует с содержанием ЭПК 

и ДГК в тканях [26]. Для взрослых установлено, что ω-3 

индекс ≥8% коррелирует с низким риском сердечно-

сосудистых осложнений [10, 26]. ω-3 индекс лучше кор-

релирует с поступлением ω-3 ПНЖК с пищей и отражает 

долгосрочное потребление жирных кислот (например, 

на протяжении месяцев), тогда как концентрация ПНЖК 

в плазме крови отражает недавние колебания потребле-

ния ПНЖК с пищей [27]. 

По данным систематического обзора, в большинстве 

стран мира были выявлены низкие (ω-3 индекс 4–6%) 

или очень низкие (ω-3 индекс ≤4%) уровни ПНЖК семей-

ства ω-3 в крови [28].

По данным исследования С.Ю. Калинченко и соавт. 

(более 1300 пациентов в возрасте от 1 до 91 года, не 

получавших дополнительно ω-3 ПНЖК), у 69% россиян 

выявлен дефицит ω-3 ПНЖК. Наиболее выраженный 

дефицит отмечен у детей. Так, у 17% обследован-

ных детей ω-3 индекс был <4%, что характеризуется 

как выраженный дефицит, а умеренный дефицит (ω-3 

индекс в диапазоне 4–8%) выявлен у 30% детей [10]. 

При несбалансированном рационе целесообразна 

дополнительная дотация ω-3 ПНЖК с использованием 

биологически активных добавок к пище (БАД). В отли-

чие от рыбы и морепродуктов, в содержащих ω-3 ПНЖК 

БАД нет метилртути, так как в процессе производства 

происходит очи стка сырья [15]. 

Роль ω-3 полиненасыщенных жирных кислот 
в развитии и функционировании центральной 
нервной системы 

Достаточное потребление ω-3 ПНЖК актуально для 

людей любого возраста, но оно наиболее важно для 

детей в первые годы жизни. ПНЖК входят в состав фос-

фолипидов клеточных мембран и особенно важны для 

развития центральной нервной системы (ЦНС) и глаз. 

Концентрация ω-3 ПНЖК (в частности, ДГК) особенно 

высока в тканях головного мозга и глаз [29–31]. ПНЖК 

составляют до 40% от общего количества липидов 

в мозге, в основном они представлены ДГК и АРК [4, 5].

Накопление ω-3 ПНЖК в головном мозге начинается 

внутриутробно, оно происходит преимущественно во вто-

рой половине беременности, когда ускоряется рост серого 

вещества, и продолжается до 2-летнего возраста [32]. 

ω-3 ПНЖК играют важную роль в анатомо-функцио-

нальном развитии мозга, влияют на созревание и функ-

ционирование нейронов, участвуя в процессах нейроге-

неза, миграции, синаптогенеза, нейротрансмиссии [4]. 

ω-3 ПНЖК (в частности, ДГК) встраиваются в мембраны 

клеток коры головного мозга, повышают активность свя-

занных с мембраной ферментов и мембранных рецепто-

ров, влияют на электрофизиологические свойства мем-

бран [33]. ω-3 ПНЖК оказывают влияние на текучесть 

мембран клеток и на экспрессию генов. ω-3 ПНЖК ока-

зывают нейропротективное действие, улучшают функци-

онирование рецепторов, расположенных на мембранах 

нейронов [34]. Накапливаясь в соответствующих областях 

мозга, ω-3 ПНЖК стимулируют процессы обучения и кон-

солидации памяти [4]. Показано, что ω-6 и ω-3 ПНЖК нака-

пливаются во фронтальной коре и гиппокампе – облас-

тях мозга, связанных с когнитивными функциями [11].

Дефицит ПНЖК может негативно отражаться на 

нервно-психическом развитии ребенка, особенно 

в сфере речевого развития, скорости речи, коммуника-

тивных способностей, крупной и мелкой моторики [35]. 

Концентрация в крови ДГК может быть предиктором 

уровня IQ [36]. В исследовании F. Borasio и соавт. у детей 

7–15 лет была показана связь между уровнем ПНЖК 

в крови и способностями к обучению. В исследовании 

подчеркивается непрямая связь между поступлением 

ПНЖК с пищей и их уровнем в крови вследствие инди-

видуальных различий в метаболизме [4]. Выраженный 

дефицит ω-3 ПНЖК коррелирует с низкими навыками 

и скоростью чтения и правописания, сниженной слухо-

вой и зрительной памятью, сниженной обучаемостью 

и низкой скоростью обработки информации [4]. 

Развитие нервной системы и когнитивные способности 

улучшаются благодаря ранней дотации ω-3 ПНЖК с груд-

ным молоком или обогащенными смесями [33]. В иссле-

довании DIAMOND, в котором дети получали молочную 

смесь, обогащенную ДГК/АРК, было показано положи-

тельное влияние длинноцепочечных ПНЖК на развитие 

нервной системы (когнитивное и поведенческое) по срав-

нению с необогащенной молочной смесью [37].

Достаточное потребление ω-3 ПНЖК, в частности, 

употребление жирной рыбы, необходимо для оптималь-

ного функционирования ЦНС. Однако результаты иссле-

дований влияния дополнительной дотации ω-3 ПНЖК 

на когнитивные функции здоровых детей школьного 

возраста противоречивы. По данным некоторых иссле-

дований, дополнительный прием ω-3 ПНЖК в дозе 

0,4–1,2 г/сут может улучшить когнитивные функции 

(память, скорость обработки информации, способность 

к восприятию визуальных образов, навыки чтения и пра-

вописания) у детей школьного возраста, особенно у тех, 

кто исходно имел дефицит ω-3 ПНЖК [4]. 

В исследовании M. Johnson и соавт. здоровые дети 

9–10 лет (n=154) получали ПНЖК семейств ω-3 и ω-6 

(558 мг ЭПК, 174 мг ДГК, 60 мг гамма-линоленовой кис-

лоты в сутки) или плацебо в течение 3 мес. Оценивали 

навыки чтения исходно, через 3 и через 6 мес. В группе 

с дотацией ПНЖК улучшились показатели чтения (фоно-



10      Вопросы питания. Том 93, № 2, 2024

ОБЗОРЫ

логическое распознавание и время визуального анализа), 

причем максимально выраженный эффект отмечался 

у детей, у которых исходно было нарушение внимания [38].

В исследовании M. Teisen и соавт. (199 здоровых 

8–9-летних детей) также показано положительное влия-

ние ω-3 ПНЖК на когнитивные функции. Дети получали 

либо по ~300 г жирной рыбы в неделю, либо такое же 

количество индейки в течение 12 нед. Результаты пока-

зали, что употребление жирной рыбы было связано 

с улучшением когнитивных функций (особенно внима-

ния и когнитивной гибкости), а также с сокращением 

социально-эмоциональных проблем, причем эффект 

был дозозависимый и был более выражен у тех детей, 

которые получали больше рыбы [32].

Однако в исследовании D.O. Kennedy и соавт. при 

обследовании 90 здоровых детей 10–12 лет, которые 

получали ДГК в дозе либо 400 мг, либо 1000 мг в течение 

8 нед, значимых эффектов в отношении когнитивных 

функций по сравнению с показателями детей, получав-

ших плацебо, не отмечено [39].

В исследовании DOLAB II (P. Montgomery и соавт.) 

также не подтвердилось положительное влияние 

ω-3 ПНЖК на когнитивные функции здоровых детей. 

В исследование были включены 376 детей 7–9 лет с низ-

кими навыками чтения, которые получали по 600 мг/сут 

ДГК или плацебо в течение 16 нед [40]. Существенных 

различий по скорости чтения, кратковременной памяти, 

поведению отмечено не было. Интересно, что в более 

раннем исследовании этих же авторов (DOLAB I) был 

показан значимый эффект ω-3 ПНЖК в отношении 

обучения и поведения у здоровых детей.

Противоречивость результатов говорит о необходимо-

сти дальнейшего изучения данного вопроса с помощью 

крупных качественных клинических исследований. 

Роль ω-3 полиненасыщенных жирных кислот при 
синдроме дефицита внимания с гиперактивностью

Дефицит ω-3 ПНЖК может играть роль в патогенезе 

синдрома дефицита внимания с гиперактивностью (СДВГ). 

Дети с СДВГ имеют более низкие уровни ω-3 ПНЖК, 

ЭПК и ДГК по сравнению со здоровыми детьми [41], при-

чем симптомы СДВГ (тревога, импульсивность, гипер-

активность) коррелируют с выраженностью этого дефи-

цита. У детей с СДВГ отмечались сниженный ω-3 индекс 

эритроцитов и более высокое соотношение ω-6:ω-3 [42]. 

Существует теория, согласно которой ω-3 ПНЖК поло-

жительно влияют на симптомы СДВГ за счет противо-

воспалительного действия [43]. Так, было показано, что 

дети с СДВГ имеют более высокие уровни интерлейкина 6 

(ИЛ-6), а дополнительная дотация ω-3 ПНЖК у детей 

с СДВГ снижает уровни ИЛ-6 и С-реактивного белка [44]. 

В клинических исследованиях было показано поло-

жительное влияние ω-3 ПНЖК на когнитивные функции 

и обучение у пациентов с СДВГ, особенно при их исход-

ном дефиците [45]. При добавлении в рацион ω-3 ПНЖК 

отмечалось уменьшение симптомов СДВГ [46, 47]. 

В систематическом обзоре 2018 г. J.P. Chang и соавт. 

(7 рандомизированных контролируемых исследований, 

534 ребенка) было показано, что дополнительный прием 

ω-3 ПНЖК может уменьшать выраженность клиниче-

ских симптомов СДВГ и улучшать результаты тестов 

на когнитивные функции. При этом симптомы гиперак-

тивности при СДВГ уменьшались только при дозировке 

ЭПК более 500 мг/сут (более низкие дозы были неэф-

фективны) [41]. В более позднем исследовании было 

показано, что прием 550 мг ЭПК и 225 мг ДГК в день 

в течение 8 нед способствовал снижению импульсив-

ного поведения у детей с СДВГ [48]. 

Эти результаты подтверждены и в исследовании 

J.P. Chang и соавт. (92 ребенка 6–18 лет с СДВГ, в тече-

ние 12 нед), в котором сравнивали эффект высокой 

дозы ЭПК (1,2 г) с плацебо в отношении когнитивных 

функций (тест на устойчивость внимания). В группе ЭПК 

улучшились показатели фокусировки внимания по срав-

нению с группой плацебо, причем наиболее выраженный 

эффект наблюдался у пациентов с исходно низкими 

концентрациями ЭПК в плазме крови [49].

Однако в некоторых исследованиях положительного 

эффекта не обнаружено. В исследовании A. Crippa 

и соавт. у 50 детей 7–14 лет с СДВГ, в течение 6 мес 

получавших ДГК в дозе 500 мг/сут или плацебо, значи-

мых эффектов в отношении симптомов СДВГ выявлено 

не было, однако отмечался небольшой положительный 

эффект в отношении других когнитивных и поведенче-

ских функций [50].

В рандомизированном двойном слепом плацебо-

контролируемом исследовании S. Carucci и соавт., 

в которое были включены 160 детей 6–12 лет с СДВГ 

(получали либо БАД, содержащую 279 мг ЭПК + 87 мг 

ДГК + 30 мг гамма-линоленовой кислоты, либо плацебо 

в течение 6 мес), не отмечено уменьшения выраженно-

сти невнимательности [51].

По результатам систематического обзора D. Gillies 

и соавт., включавшего 37 исследований и более 2374 

пациентов с СДВГ, было выявлено, что с высокой вероят-

ностью ПНЖК не влияют на невнимательность и гиперак-

тивность/импульсивность у таких пациентов [52]. 

В настоящее время обсуждается потенциал ω-3 ПНЖК 

для профилактики СДВГ. В исследовании M. Döpfner 

и соавт. оценивали эффективность дополнительной 

дотации ω-3/ω-6 ПНЖК (372 мг ЭПК, 116 мг ДГК, 40 мг 

гамма-линоленовой кислоты в сутки) в течение 4 мес 

у детей дошкольного возраста (n=40) из группы риска 

по развитию СДВГ по сравнению с плацебо. В группе 

дотации было отмечено улучшение по симптомам СДВГ 

по оценке как родителей, так и учителей [53].

Влияние ω-3 полиненасыщенных жирных кислот 
на иммунную систему 

Здоровая и сбалансированная диета необходима для 

нормального функционирования всего организма, в том 

числе иммунной системы. Значение имеет не только 
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потребление достаточного количества калорий и белка. 

Известно, что состояние иммунной системы тесно свя-

зано с кишечной микробиотой, а питание оказывает 

существенное влияние на их взаимоотношения [54]. 

В то же время некоторые микронутриенты, например 

витамин D и жирные кислоты, обладают иммунорегуля-

торными функциями [55, 56]. 

ПНЖК семейства ω-3 и ω-6 являются важнейшими 

компонентами мембран иммунных клеток [55, 57]. 

В последнее время большое внимание уделяется роли 

ω-3 и ω-6 ПНЖК и их производных не только как струк-

турных, но и как сигнальных молекул [55]. Для нормаль-

ного функционирования организма важно поддержи-

вать оптимальный баланс между ω-6 и ω-3 ПНЖК и их 

метаболитами в организме. 

ПНЖК ω-3, обладая противовоспалительными и имму-

номодулирующими свойствами, способствуют под-

держанию оптимальной функции иммунной системы 

[58, 59]. ПНЖК принимают участие в контроле острого 

и хронического воспаления [56]. В отличие от многих 

метаболитов ПНЖК семейства ω-6 (например, АРК), 

которые стимулируют локальное и системное воспа-

ление, метаболиты ω-3 ПНЖК являются в основном 

противовоспалительными медиаторами, способствую-

щими завершению воспаления [58, 59]. Воспаление – 

это защитная реакция организма, развивающа-

яся в ответ на повреждение тканей или инфекцию. 

Однако по мере восстановления поврежденных тканей 

воспаление должно быть ограничено. Поскольку ω-3 

и ω-6 ПНЖК метаболизируются с участием одних 

и тех же ферментов, присутствие ω-3 замедляет 

синтез метаболитов ω-6. Это в свою очередь при-

водит к переключению с продукции провоспалитель-

ных медиаторов на продукцию противовоспалительных 

медиаторов [55]. 

Метаболиты ω-3 ПНЖК (ЭПК и ДГК), являющиеся спе-

циализированными проразрешающими медиаторами 

(specialized pro-resolving mediators, SPM), – это проста-

гландины, лейкотриены, тромбоксаны, резолвины, про-

тектины, маресины. Они играют важную роль в завер-

шении воспаления и обладают иммунорегулирующими 

функциями [55, 58]. SPM оказывают мощное противово-

спалительное действие, снижая миграцию нейтрофилов 

в очаг воспаления и их активацию, что предотвращает 

повреждение тканей [58]. Протектины стимулируют 

фагоцитоз апоптотических клеток макрофагами [58]. 

SPM также стимулируют натуральные киллеры для 

запуска апоптоза гранулоцитов, что ускоряет клиренс 

апоптотических полиморфноядерных лейкоцитов (это 

необходимо для разрешения воспаления в тканях) [58]. 

Противовоспалительные свойства SPM также связаны 

с торможением продукции цитокинов [58]. Кроме того, 

ДГК снижает образование в митохондриях активных 

форм кислорода, ингибирует активацию Toll-подобного 

рецептора, стимулирует продукцию цитопротективных 

белков, внутриклеточных антиоксидантов [56]. 

ПНЖК семейства ω-3 оказывают регуляторное влия-

ние на иммунные клетки [55]. В целом ω-3 ПНЖК тор-

мозят активацию иммунных клеток. Однако некоторые 

специфические функции отдельных типов иммунных 

клеток, напротив, стимулируются, например фагоци-

тоз макрофагов и нейтрофилов или дифференцировка 

Treg [55]. 

ω-3 ПНЖК обладают эпигенетическими свойствами – 

они способны регулировать экспрессию некоторых 

генов, влияя на состояние иммунной системы (путем 

активации фактора транскрипции PPARs ингибируют 

активность макрофагов и продукцию фактора некроза 

опухоли α, ИЛ-1 и ИЛ-6, а также активность NO-синтазы) 

[60]. В условиях in vitro было показано, что добавление 

ДГК и ЭПК к культуре клеток макрофагов вызывает 

существенные сдвиги в экспрессии микроРНК, кото-

рая регулирует пути, связанные с экспрессией генов, 

передачей сигнала, иммунной защитой, ростом и диф-

ференцировкой клеток [55]. ДГК и ЭПК снижали экс-

прессию генов синтеза цитокинов при индукции макро-

фагов липополисахаридом [55]. ДГК и ЭПК усиливают 

фагоцитарную активность макрофагов (что, возможно, 

связано с изменением структуры клеточной мембраны 

после включения в нее ω-3 ПНЖК) [55]. Помимо этого, 

ω-3 ПНЖК и их метаболиты модулируют функцию ней-

трофилов: снижают их миграцию, усиливают фагоци-

тарную активность, а также продукцию активных форм 

кислорода и цитокинов [55]. 

Влияние ω-3 ПНЖК на Т-лимфоциты может быть опо-

средовано активацией антиген-презентирующих клеток 

жирными кислотами. ПНЖК семейства ω-3 вызывают 

угнетение (даун-регуляцию) молекул главного ком-

плекса гистосовместимости II и других костимулятор-

ных молекул на поверхности дендритных клеток, что 

приводит к снижению активации Т-лимфоцитов такими 

дендритными клетками [55]. Множество исследований 

in vitro и экспериментальные исследования на животных 

показали супрессивный эффект ПНЖК ω-3 на Т-клетки. 

Однако у людей дополнительный прием ПНЖК ω-3 не 

сопровождался изменением количества Т-клеток или их 

популяций [55]. 

ЭПК и ДГК увеличивают продукцию IgM В-клетками, 

но не изменяют продукцию других типов иммуноглобу-

линов [55]. Несмотря на то что ПНЖК ω-3 снижают IgE-

опосредованную активацию тучных клеток в некоторых 

экспериментах на животных и на культуре клеток чело-

века, в клинических исследованиях добавление рыбьего 

жира в рацион пациентов с бронхиальной астмой не 

приводило к уменьшению выраженности симптомов 

заболевания [55]. ПНЖК ω-3 оказывают супрессивный 

эффект на инфильтрацию тканей эозинофилами за 

счет угнетения их пролиферации и мигр ации (на мышах 

и крысах было показано, что пероральный прием этих 

жирных кислот снижает миграцию эозинофилов в дыха-

тельные пути, кожу, конъюнктиву), однако у людей 

добавка к рациону питания ПНЖК семейства ω-3 сни-

жала количество циркулирующих эозинофилов у здоро-

вых добровольцев, но не привела к каким-либо измене-

ниям в количестве эозинофилов в мокроте у пациентов 

с астмой [55]. 
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Как в экспериментальных, так и в клинических иссле-

дованиях была показана роль ПНЖК семейства ω-3 

в разрешении воспаления и восстановлении поврежден-

ных тканей, в частности тканей легкого [59, 61]. 

На данный момент опубликованы результаты всего 

нескольких рандомизированных контролируемых иссле-

дований ПНЖК семейства ω-3 в отношении профилак-

тики и лечения респираторных инфекций. Однако опу-

бликованные данные свидетельствуют о потенциальной 

эффективности ПНЖК в профилактике острых респира-

торных вирусных инфекций (ОРВИ) [56]. 

В рандомизированном контролируемом исследовании 

E.E. Birch и соавт. [62] (89 детей) было показано, что 

частота аллергических и респираторных заболеваний 

у детей до 3 лет, которые на первом году жизни полу-

чали молочную смесь, обогащенную ДГК и АРК, была 

снижена по сравнению с детьми, получавшими необога-

щенную молочную смесь. 

В рандомизированном двойном слепом контролиру-

емом исследовании (767 детей в возрасте 11–29 мес, 

посещающих детские дошкольные учреждения) был 

продемонстрирован хотя и достоверный, но скромный 

по клиническим меркам эффект: показано, что употре-

бление молочной смеси, обогащенной ПНЖК семейства 

ω-3, а также галакто- и фруктоолигосахаридами (в тече-

ние 52 нед), несколько снижает риск развития ОРВИ. 

Хотя бы один эпизод ОРВИ был отмечен у 77% детей 

в основной группе и у 83% детей в группе сравнения 

(получали молочную смесь, не обогащенную ПНЖК 

ω-3 и олигосахаридами). У детей, получавших коровье 

молоко, этот показатель составил 92% [63]. 

В исследовании A. Venuta и соавт. [64] (рандомизи-

рованное перекрестное двойное слепое исследование, 

20 детей) дети 36–49 мес с повторными ОРВИ, получав-

шие линолевую кислоту (596 мг/сут) и АЛК (855 мг/сут) 

в течение 2 зимних сезонов, перенесли меньше эпизо-

дов ОРВИ, у них быстрее купировалась лихорадка, было 

меньше пропусков школьных занятий (причем эффект 

сохранялся в течение 2 мес после завершения приема) 

по сравнению с группой плацебо (получали оливковое 

масло). 

В исследовании L. Malan и соавт. [65] (321 ребенок) 

дети 6–11 лет, получавшие 420 мг ДГК и 80 мг ЭПК 

4 раза в неделю в течение 8,5 мес, реже болели и реже 

пропускали школу. 

В рандомизированном контролируемом исследова-

нии с участием 598 детей 6–10 лет было показано, что 

потребление ПНЖК семейства ω-3 в высокой дозе 

(900 мг АЛК + 100 мг ДГК) в течение 1 года сущест-

венно снижало количество эпизодов ОРВИ и укорачи-

вало их длительность по сравнению с низкой дозой 

(140 мг АЛК) [66]. 

В рандомизированном контролируемом исследова-

нии [67] (180 детей 9–12 лет) было показано, что здо-

ровые дети, которые потребляли молоко с добавкой 

ω-3 ПНЖК (200 мг ЭПК + 1 г ДГК) 5 дней в неделю в тече-

ние 6 мес, имели более высокую концентрацию фос-

фатидилхолина в плазме. Они реже заболевали ОРВИ, 

а длительность эпизодов ОРВИ была короче по сравне-

нию с показателями детей, получавших плацебо (молоко 

с соевым маслом).

Профилактический эффект в отношении ОРВИ у детей 

грудного возраста достигается также при при еме ПНЖК 

ω-3 во время беременности. Так, в двойном слепом 

рандомизированном плацебо-контролируемом иссле-

довании B. Imhoff-Kunsch и соавт. [68] (1094 женщины) 

изучали влияние приема беременными 400 мг/сут 

ДГК в период с 18–22-й недели гестации до родов 

на заболеваемость детей грудного возраста. В группе 

детей, чьи матери во время беременности получали 

ω-3 ПНЖК, реже возникали симптомы ОРВИ в возрасте 

1 и 3 мес жизни по сравнению с группой плацебо (37,6 

и 44,6% в возрасте 1 мес, р<0,05; 37,8 и 44,1% в возрасте 

3 мес, p>0,05, соответственно). Также у детей из группы 

ω-3 ПНЖК в возрасте 6 мес при ОРВИ было отмечено 

сокращение продолжительности симптомов (отделяе-

мое из носа, лихорадка, затруднение дыхания). 

В исследовании H. Bisgaard и соавт. [69] (736 женщин 

на сроке 24 нед гестации, 695 детей) беременные полу-

чали 2,4 г/сут ПНЖК ω-3 или плацебо (оливковое масло). 

Оказалось, что риск развития персистирующих хрипов 

или астмы в основной группе был ниже (16,9% по срав-

нению с 23,7% в группе плацебо), что соответствует 

снижению риска на 30,7% (р=0,035). Также прием ПНЖК 

ω-3 снижал риск инфекций нижних дыхательных путей 

[31,7% по сравнению с 39,1% в группе сравнения, отно-

шение рисков (ОР) составило 0,75; 95% доверительный 

интервал (ДИ) 0,58–0,98; р=0,033]. 

В двойном слепом рандомизированном плацебо-

контролируемом исследовании (695 детей, когорта 

COPSAC2010) было показано, что при употреблении 

2,4 г ω-3 ПНЖК с 24-й недели гестации по 1-ю неделю 

жизни ребенка риск развития ложного крупа снижался 

у детей в первые 3 года жизни [11% против 17% в группе 

плацебо (оливковое масло); ОР=0,62; 95% ДИ 0,41–0,93; 

р=0,02] [70]. 

Помимо прямого иммуномодулирующего действия 

ПНЖК ω-3 (наряду с употреблением богатой клетчаткой 

пищи, пре- и пробиотиками) повышают синтез бакте-

риями кишечника короткоцепочечных жирных кислот 

(в первую очередь бутирата), что благотворно влияет 

на состав кишечной микробиоты, которая принимает 

участие в формировании и функционировании иммун-

ной системы [71].

Роль ω-3 полиненасыщенных жирных кислот 
в формировании и функционировании органа 
зрения

Для нормального развития органа зрения необходимы 

ПНЖК ω-3, которые оказывают противовоспалительное, 

антиоксидантное, трофическое, антиапоптотическое 

и нейропротекторное действие в тканях глаз [72]. ДГК 

является основным структурным компонентом сетчатки, 

составляя до 50% от общего количества жирных кислот. 
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ДГК необходима для генерации зрительного импульса, 

функционирования ретинальных ферментов, регенера-

ции родопсина [73]. АРК и ДГК регулируют процессы 

воспаления в сетчатке и ангиогенез [74]. Было показано, 

что недоношенные с ретинопатией имеют более низкие 

уровни АРК и ДГК в мембранах эритроцитов, чем недо-

ношенные без ретинопатии [74]. 

ПНЖК влияют на экспрессию генов сетчатки и диф-

ференцировку рецепторов. По результатам рандомизи-

рованных контролируемых исследований, добавление 

ПНЖК в молочные смеси оказывает положительный 

эффект на развитие сетчатки у недоношенных детей 

(улучшает чувствительность сетчатки и остроту зрения). 

Кроме того, ПНЖК предотвращают неоваскуляризацию 

сетчатки [75]. И ω-3, и ω-6 ПНЖК играют защитную роль 

в отношении нейроваскулярной дисфункции при разви-

тии ретинопатии недоношенных [76].

Результаты исследований по изучению влияния 

дотации ПНЖК ω-3 и ω-6 после рождения на исходы 

по зрению у недоношенных детей противоречивы. 

В рандомизированном исследовании A. Hellström 

и соавт. с участием 206 глубоконедоношенных детей 

(<28 нед гестации) было показано, что дотация ДГК 

(50 мг/сут) и АРК (100 мг/сут) с рождения до 40 нед пост-

менструального возраста снижала риск развития тяже-

лой ретинопатии недоношенных на 50% [77]. 

Обогащение адаптированной молочной смеси для 

недоношенных ДГК оказалось эффективно в плане 

предотвращения неблагоприятных исходов по зрению. 

В исследовании L. Smithers и соавт. было показано, что 

к 4-му месяцу корригированного возраста у недоношен-

ных детей (срок гестации <33 нед), которые получали смесь 

с высоким содержанием ДГК (1%), острота зрения была 

выше, чем у младенцев из группы сравнения, получав-

ших смесь со стандартным содержанием ДГК (0,3%) [78]. 

Однако при дальнейшем наблюдении за этими детьми 

до возраста 7 лет различий по остроте зрения и другим 

зрительным функциям выявлено не было, что, вероятно, 

говорит об отсутствии долгосрочного эффекта приема 

молочной смеси для недоношенных детей с высокой 

дозой ДГК [79].

В рандомизированном контролируемом исследовании 

P. Lundgren и соавт. оценивали влияние дополнительной 

дотации ПНЖК ω-3 и ω-6 на исходы по зрению в возрасте 

2,5 года у детей, родившихся глубоконедоношенными 

(<28 нед гестации). В исследование были включены 

178 детей, которые получали ДГК и АРК с рождения 

до 40 нед постменструального возраста. Существенного 

эффекта на остроту зрения не выявлено [80]. 

Возможные побочные  эффекты приема 
полиненасыщенных жирных кислот ω-3

При использовании в рекомендованных дозировках 

(до 2 г/сут) БАД к пище, содержащие ω-3 ПНЖК, пока-

зали очень хорошую переносимость и высокие профили 

безопасности как у взрослых, так и у детей [49, 50, 81]. 

Побочные эффекты возникали редко и не приводили 

к отмене БАД. При превышении рекомендованных доз 

возможно развитие диареи, изменения вкуса, удлине-

ние времени кровотечения (за счет антитромботических 

свойств ПНЖК ω-3) [39, 82, 83]. 

В исследованиях не было показано неблагоприятного 

влияния приема ПНЖК ω-3 на печень в плане развития 

жировой дистрофии. Напротив, ПНЖК ω-3 использу-

ются для лечения стеатогепатоза. Так, в исследовании 

M. Boyraz и соавт. у 68% подростков с ожирением и неал-

когольной жировой болезнью печени (n=108), которые 

получали по 1000 мг/сут ПНЖК в течение 12 мес, 

выраженность стеатоза и повышения активности транс-

аминаз уменьшилась по сравнению с показателями лиц 

из группы плацебо [84, 85].

В систематическом обзоре с метаанализом B. Sasanfar 

и соавт., включавшем 15 исследований и 1504 пациента, 

не отмечено влияния БАД, содержащих ПНЖК ω-3, 

на аппетит [86].

Заключение

На примере ЦНС, органа зрения и иммунной системы 

в обзоре показана важная роль ПНЖК семейства ω-3 

в формировании и функционировании систем органов 

у детей. Значительная доля детей в нашей популяции не 

получает с пищей достаточного количества незаменимых 

ПНЖК ω-3. Недостаточная обеспеченность ω-3 ПНЖК 

может быть дополнительным фактором риска развития 

патологических состояний, особенно в детском возрасте, 

когда отмечается быстрый рост. Интерес к ω-3 ПНЖК 

в педиатрии связан в первую очередь с возможностью их 

использования для профилактики заболеваний и обес-

печения нормального роста и развития ребенка. Дота-

ция ПНЖК ω-3 при их дефиците, особенно в обществе 

с «западным» типом питания и низким потреблением 

жирных сортов рыбы, может быть эффективным и без-

опасным способом снижения риска как соматических, так 

и инфекционных заболеваний. Одним из производителей 

БАД к пище, содержащих ПНЖК семейства ω-3, в Россий-

ской Федерации является OOO «Тымлатский рыбокомби-

нат», изготавливающий БАД «Омега-3 из дикого камчат-

ского лосося для взрослых и детей» и «Омега-3 из дикого 

камчатского лосося для детей с 3 лет». В настоящее время 

на базе Сеченовского центра материнства и детства 

завершены ее клинические исследования.
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Приоритетным направлением в профилактике и коррекции иммунных нарушений у спортсменов является применение 
продуктов повышенной пищевой ценности, обогащенных различными пищевыми или биологически активными вещест-
вами, а также пробиотическими микроорганизмами. Пробиотики способствуют поддержанию кишечной микробиоты, 
активно участвующей в усвоении веществ и энергии и повышающей иммунную резистентность организма. Устойчивые 
к перевариванию в тонкой кишке пищевые волокна, полностью или частично ферментируясь в толстой, выполняют роль 
незаменимых субстратов для роста и регуляции метаболической активности нормофлоры, улучшают перистальтику 
и пищеварение.
Цель исследования – оценить влияние приема мультиштаммового пробиотика в комплексе с пищевыми волокнами 
на иммунный статус спортсменов-баскетболистов в тренировочный период.
Материал и методы. Исследование проведено с участием 30 спортсменов-баскетболистов мужского пола в возрасте 
от 18 до 24 лет. Спортсмены были рандомизированно распределены на 2 группы по 15 человек. Спортсмены основной 
группы в течение 23 дней получали 1 раз в сутки по 1 капсуле мультиштаммового пробиотика, включающего суммарно 
≥1,25×1010 КОЕ на капсулу 10 пробиотических штаммов бифидобактерий и лактобактерий, и 40 г кукурузных отрубей 
(в качестве источника пищевых волокон). Спортсмены группы сравнения получали по 1 капсуле плацебо, содержавшей 
мальтодекстрин, и панировочные сухари (40 г/сут). Субпопуляции лимфоцитов периферической крови изучали 
методом проточной цитофлуориметрии: Т-лимфоциты, Т-хелперы, Т-цитотоксические лимфоциты, NK-клетки, NKT-
клетки, В-лимфоциты, а также лимфоциты, несущие маркеры активации и маркерный антиген апоптоза. Содержание 
цитокинов [FGF, Eotaxin, G-CSF, GM-CSF, интерферон γ (ИФН-γ), интерлейкин (ИЛ) 1ra, ИЛ-1β, ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-5, ИЛ-6, 
ИЛ-7, ИЛ-8, ИЛ-9, ИЛ-10, ИЛ-12(p70), ИЛ-13, ИЛ-15, ИЛ-17A, MCP-1, MIP-1α, MIP-1β, PDGF-BB, RANTES, фактор некроза 
опухоли α, VEGF] в сыворотке крови определяли методом мультиплексного иммуноанализа. 
Результаты. Подсчет абсолютного количества лимфоцитов выявил тенденцию к снижению Т-хелперов к концу 
периода наблюдения у спортсменов основной группы (497,60±27,67 против 632,67±65,20 клетки/мкл, р<0,10), а также 
снижение экспрессии апоптотического маркера CD95/Fas на лимфоцитах периферической крови (41,53±5,78 против 
69,53±11,79 клетки/мкл, р<0,05). По завершении исследования в группе сравнения обнаружено достоверное увеличение 
уровня ИЛ-9 [(Me; min–max) = (0,33; 0,21–0,48) против (0,26; 0,09–0,38) пг/мл до начала исследования; p<0,05]
и тенденция к возрастанию уровней ИЛ-15, ИЛ-1ra и RANTES (p<0,10). В основной группе по завершении исследования 
достоверно снизился уровень G-CSF [(0,53; 0,144–1,364) против (0,36; 0,027–0,945) пг/мл; p<0,05]. В конце периода 
наблюдения у спортсменов из группы сравнения содержание в сыворотке крови цитокинов FGF, G-CSF, ИЛ-13, ИЛ-2 
и RANTES превышало данные показатели у спортсменов основной группы, тогда как в начале исследования стати-
стически значимых различий в уровнях исследуемых цитокинов у спортсменов из группы сравнения и основной группы 
выявлено не было.
Заключение. Результаты наблюдения спортсменов-баскетболистов, употреблявших в течение 23 дней дополнительно 
к основному рациону мультиштаммовый пробиотик в комплексе с кукурузными отрубями, источниками арабинокси-
ланов, свидетельствуют о снижении активности воспалительного процесса и апоптоза лимфоцитов периферической 
крови, что подтверждает эффективность применения пробиотиков и пищевых волокон в спортивном питании. 
Ключевые слова: клеточный иммунитет; цитокины; мультиштаммовый пробиотик; пищевые волокна; спортсмены

A priority in the prevention and correction of immune disorders in athletes is the use of products with high nutrient density, fortified 
with various nutrients or bioactive compounds, as well as probiotic microorganisms. Probiotics help to maintain the gut microbiota, 
which is actively involved in the absorption of substances and energy and increases the host immune resistance. Dietary fiber, resistant 
to digestion in the small intestine, is fully or partially fermented in the large intestine and acts as an essential substrate for the growth 
and regulation of metabolic activity of normal flora, improves peristalsis and digestion.
The purpose of the study was to evaluate the impact of a multi-strain probiotic in combination with dietary fiber on the immune status 
of basketball athletes during the training period.
Material and methods. The study was conducted with the participation of 30 male basketball athletes aged 18 to 24 years. 
The athletes were randomly divided into 2 groups of 15 people. Athletes in the main group received 1 capsule of multi-strain probiotic 
(≥1.25×1010 CFU of 10 probiotic strains of bifidobacteria and lactobacilli) and 40 g of corn bran (as a source of dietary fiber) 
for 23 days. Athletes in the control group received 1 placebo capsule containing maltodextrin and breadcrumbs (40 g/day). 
Subpopulations of peripheral blood lymphocytes were studied by flow cytometry: T lymphocytes, T helper cells, T cytotoxic 
lymphocytes, NK cells, NKT cells, B lymphocytes, as well as lymphocytes carrying activation markers and apoptosis marker antigen. 
The content of cytokines in blood serum [FGF, Eotaxin, G-CSF, GM-CSF, IFN-γ, IL-1ra, IL-1β, IL-2, IL-4, IL-5, IL-6, IL-7, IL-8, 
IL-9, IL-10, IL-12(p70), IL-13, IL-15, IL-17A, MCP-1, MIP-1α, MIP-1β, PDGF-BB, RANTES, TNF-α, VEGF] was determined using 
a multiplex immunoassay.
Results. Calculation of the absolute number of lymphocytes revealed a tendency (0.05<p<0.10) to a decrease in T helper cells by the 
end of the observation period in athletes of the main group (497.60±27.67 vs 632.67±65.20 cells/μL), as well as a decrease (p<0.05) 
in the expression of the CD95/Fas apoptotic marker on peripheral blood lymphocytes of athletes of the main group compared to 
the beginning of the study (41.53±5.78 vs 69.53±11.79 cells/μL). At the end of the study, a significant increase in IL-9 level was 
found in the control group [(Me; min–max) = (0.33; 0.21–0.48) vs (0.26; 0.09–0.38) pg/ml; p<0.05; in comparison with the initial 
indicator]; as well as the tendency (0.05<p<0.10) towards an increase in the levels of IL-15, IL-1ra and RANTES was revealed. In 
the main group, at the end of the study, the level of G-CSF significantly decreased [(0.36; 0.03–0.95) vs (0.53; 0.14–1.36) pg/ml, 
p<0.05]. At the end of the observation period, blood serum levels of FGF, G-CSF, IL-13, IL-2 and RANTES in the athletes of the 
control group exceeded these indicators in the athletes of the main group whereas no significant differences in the studied cytokines 
were detected between the control and the main groups at the beginning of the study.
Conclusion. The results of observation of basketball athletes who consumed a multi-strain probiotic in combination with corn bran 
(sources of arabinoxylans) in addition to the main diet for 23 days indicate a decrease in the inflammatory process activity and 
peripheral blood lymphocyte apoptosis, which confirms the effectiveness of probiotics and dietary fiber in sports nutrition.
Keywords: cellular immunity; cytokines; multi-strain probiotic; dietary fiber; athletes
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М
ногочисленными клиническими и эксперимен-

тальными исследованиями установлена тесная 

взаимосвязь между физическими нагрузками и имму-

нитетом. Спортивная иммунология – активно разви-

вающаяся область научных исследований. В 1993 г. 

было создано Международное общество спортивной 

иммунологии (ISEI) (The International Society of Exercise 

and Immunology), которое координирует научную 

деятельность и практическую реализацию в этой 

области [1]. Установлено, что регулярные физические 

нагрузки умеренной интенсивности положительно 

влияют на функциональное состояние иммунной сис-

темы, обеспечивая снижение восприимчивости к респи-

раторным инфекциям [2]. Тяжелые физические нагрузки 

и психоэмоциональный стресс, которым подвергаются 

высококвалифицированные спортсмены, инициируют 

иммуносупрессию и повышают риск развития забо-

леваний верхних дыхательных путей [3–5] и желу-

дочно-кишечного тракта [6]. Интенсивная и длительная 

физическая нагрузка на уровне анаэробного порога 

без нутритивной и метаболической поддержки способ-

ствует развитию у спортсменов иммунной дисфункции: 

уменьшение абсолютных показателей содержания 

лейкоцитов, снижение значений иммунорегуляторного 

индекса (CD4+/CD8+), снижение показателей гумораль-

ного иммунитета [иммуноглобулинов: IgА, IgМ, IgG, 

интерферона γ (ИФН-γ)]. Эти факторы характеризуют 

функциональное состояние клеточного и гуморального 

иммунитета, а их снижение влияет на критерии донозо-

логического риска, свидетельствующие о предрасполо-

женности спортсменов к развитию иммуносупрессии [7]. 

С другой стороны, установлено, что клеточные факторы 

врожденного иммунитета – нейтрофилы и макрофаги – 

при интенсивных физических нагрузках участвуют 

в реализации воспалительных реакций и окислительном 

стрессе [8]. Секреция провоспалительных цитокинов 

и экспрессия различных маркеров активации нейтро-

филов, таких как лактоферрин и миелопероксидаза, 

увеличиваются после напряженных физических 

нагрузок [8]. Наряду с активацией воспалительных 

процессов в организме инициируются и защитные меха-

низмы. Вместе с эндокринными факторами (адреналин 

и кортизол), обладающими противовоспалительным 

действием, индуцируется синтез противовоспали-

тельных цитокинов, таких как антагонист рецептора 

ИЛ-1 (ИЛ-1ra) и ИЛ-10 [9]. Метаанализ 19 рандомизи-

рованных контролируемых исследований, в которых 

изучали влияние регулярных физических нагрузок на 

воспалительную цитокиновую реакцию, показал, что 

регулярная умеренная физическая активность может 

оказывать противовоспалительное действие за счет 

снижения уровней цитокинов, связанных с активацией 

воспаления (ИЛ-1β и ИЛ-18) [10]. Обнаружено снижение 

уровня ИФН-γ, секретируемого Т-хелперами 1 типа, 

и повышение уровня ИЛ-4, секретируемого Т-хелперами 

2 типа [11].

Иммунный ответ представляет собой активный про-

цесс комплексного координированного взаимодействия 

клеточных и гуморальных факторов. Функциональное 

состояние клеток зависит от адекватного субстратного 

обеспечения, обусловленного экзогенным поступле-

нием и метаболизмом нутриентов в организме. Пита-

ние играет основную роль в поддержании адекватного 

функционирования иммунной системы спортсменов. 

Учитывая преимущественно метаболический характер 

иммунных дисфункций у спортсменов, приоритетным 

направлением в их профилактике является применение 

специализированных пищевых продуктов с повышен-

ной пищевой ценностью и обогащенных биологически 

активными веществами, оказывающими иммунопротек-

тивное воздействие.

Установлено, что интенсивные физические нагрузки 

у профессиональных спортсменов оказывают сущест-

венное влияние на кишечную микробиоту [12]. Перво-

степенное значение для поддержания кишечной микро-

биоты имеет состав рациона, который в соответствии 

со спортивной специализацией во многом определяет 

производительность спортсменов. Однако результаты 

изучения фактического рациона питания спортсменов 

различной специализации и квалификации свидетель-

ствуют о дисбалансе с преобладанием белковой состав-

ляющей и высоким содержанием простых углеводов 

при недостаточном потреблении пищевых волокон 

[12, 13]. Оптимизация рациона спортсменов с включе-

нием достаточного количества пищевых волокон, раз-

личных источников белка, полиненасыщенных жирных 

кислот семейства ω-3, пребиотиков, пробиотиков и син-

биотиков показала эффективность в плане укрепления 

здоровья и работоспособности спортсменов [13]. Между-

народное общество спортивного питания (International 

Society of Sports Nutrition, ISSN) на основании анализа 

данных об использовании пробиотических добавок 

с целью укрепления здоровья, работоспособности и вос-

становления спортсменов опубликовало выводы о дока-

занной эффективности использования пробиотиков для 

сохранения нормальной кишечной микробиоты и имму-

нитета [14]. Использование пробиотиков в спортивном 

питании также одобрено Международным олимпийским 

комитетом [15]. 

Цель исследования – оценить влияние мультиштам-

мового пробиотика в комплексе с пищевыми волокнами 

на иммунный статус спортсменов-баскетболистов в тре-

нировочный период.

Материал и методы

Исследование проведено с участием 30 спортсме-

нов-баскетболистов мужского пола в возрасте от 18 до 

24 лет, учащихся высшего учебного заведения физи-

ческой культуры и спорта (ФГБОУ ВО МГАФК) и зани-

мающихся баскетболом по 4–6 тренировок в неделю, 

со стажем не менее 3 лет, спортивная квалификация – 

кандидаты в мастера спорта 1, 2, 3-й взрослые разряды. 

От всех спортсменов было получено информированное 

согласие на участие в исследовании. Протокол исследо-
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вания (№ 11 от 15.12.2021) был одобрен этическим коми-

тетом ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии». Кри-

терии исключения из исследования: развитие острого 

инфекционного заболевания, обострение хронических 

заболеваний, травма в течение 3 мес или растяжение 

связок в течение 1 предшествующего исследованию 

месяца.

Спортсмены были рандомизированно распределены 

на 2 группы: в 1-ю группу (группа сравнения) вошли 

15 спортсменов, возраст – 20,8±2,0 года, индекс массы 

тела – 23,7±2,0 кг/м2, во 2-ю (основную) группу включены 

15 спортсменов, возраст которых составил 20,0±1,6 

года, индекс массы тела – 23,9±1,5 кг/м2. Спортсмены 

основной группы в течение 23 дней получали 1 раз 

в сутки по 1 капсуле (426 мг) мультиштаммового пробио-

тика, содержащего пробиотические штаммы 10 видов 

микроорганизмов (≥1,25×1010 КОЕ на капсулу), в том 

числе бифидобактерии: Bifidobacterium bifidum, Bifido-

bacterium breve, Bifidobacterium infantis, Bifidobacterium 

lactis, Bifidobacterium longum (в сумме – 1×1010 КОЕ), 

лактобактерии: Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus 

casei, Lactobacillus paracasei, Lactobacillus plantarum, Lac-

tobacillus rhamnosus (в сумме – 2,5×109 КОЕ), молоч-

нокислые микроорганизмы: Streptococcus thermophilus 

(5,0×108 КОЕ). Содержание пробиотических микроор-

ганизмов в 1 капсуле продукта соответствует уста-

новленным адекватным уровням потребления (АУП)  

для бифидо- (5×108–5×1010 КОЕ/сут) и для лактобак-

терий (5×107–5×109 КОЕ/сут). В состав продукта также 

входит 110,6 мг фруктоолигосахаридов, но их содер-

жание не превышает 2% от АУП1. Вторым продук-

том являлись кукурузные отруби. Пищевая ценность 

на порцию – 40 г/сут: белок – 3,4 г [5% от рекомендуемого 

уровня суточного потребления (РУСП)2], жиры – 0,4 г 

(<1% от РУСП)2, углеводы – 19 г (5% от РУСП)2, пище-

вые волокна – 14,6 г (49% от РУСП)2, калорийность – 

122 ккал. 

Спортсмены группы сравнения получали по 1 капсуле 

плацебо, содержавшей мальтодекстрин, и панировоч-

ные сухари (40 г/сут). Пищевая ценность на порцию: 

белок – 4,5 г (6% от РУСП)2, жиры – 0,6 г (<1% от РУСП)2, 

углеводы – 24,7 г (7% от РУСП)2, пищевые волокна – 

2,3 г (8% от РУСП)2; калорийность – 127 ккал. Все 

спортсмены, включенные в исследование, завершили 

его в установленные сроки.

Изучение показателей клеточного иммунитета. Мате-

риал исследования – венозная кровь обследован-

ных лиц, взятая утром натощак из локтевой вены. 

Исследование выполняли на проточном цитофлуори-

метре FC-500 (Beckman Coulter, США) по программе 

Cytomics CXP Software с использованием двойных 

комбинаций моноклональных антител (Beckman Coul-

ter – Immunotech SAS, Франция). При этом оцени-

вали процентные показатели Т-клеточной популяции 

[общее количество Т-лимфоцитов (CD3+), количество 

Т-хелперов (CD3+CD4+), цитотоксических Т-лимфо-

цитов (CD3+CD8+), естественных клеток-киллеров – 

NK-клеток (CD3-CD16+CD56+), естественных клеток-

киллеров, обладающих свойствами Т-лимфоцитов, – 

NKТ-клеток (CD3+CD16+CD56+) и В-клеточной попу-

ляции (CD19+) лимфоцитов, а также относительное 

содержание лимфоцитов, несущих маркеры актива-

ции (CD3+HLA-DR+, CD3+CD25+), и маркерный анти-

ген апоптоза CD45+CD95+. В качестве изотипических 

контролей использовали CD45/CD14 (для идентифика-

ции популяции лейкоцитов и выделения гейта лимфо-

цитов по малоугловому и боковому светорассеянию) 

и IgG1/IgG2 (для контроля неспецифического связы-

вания лимфоцитов с антителами и выделения отрица-

тельного по флюоресценции лимфоцитарного гейта). 

Иммунорегуляторный индекс выражали соотношением 

относительного содержания Т-хелперов к Т-цитотокси-

ческим лимфоцитам. Абсолютное содержание клеток 

в 1 мкл крови определяли с помощью Flow-Count 

Fluorospheres (Beckman Coulter, США). Гемолиз эри-

троцитов осуществляли в автоматическом режиме 

на станции пробоподготовки TQ-PREP (Beckman 

Coulter, США).

Содержание цитокинов в сыворотке крови определяли 

методом мультиплексного иммуноанализа с исполь-

зованием стандартного набора Bio-Plex Pro Human 

Cytokine 27-plex Assay Bio-Plex Pro™ [фактор роста 

фибробластов (FGF-basic), хемотаксический белок эози-

нофилов (Eotaxin), гранулоцитарный колониестимулиру-

ющий фактор (G-CSF), гранулоцитарно-макрофагаль-

ный колониестимулирующий фактор (GM-CSF), ИФН-γ, 

ИЛ-1ra, ИЛ-1β, ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-5, ИЛ-6, ИЛ-7, ИЛ-8, ИЛ-9, 

ИЛ-10, ИЛ-12(p70), ИЛ-13, ИЛ-15, ИЛ-17A, моноцитарный 

хемоаттрактантный протеин-1 (MCP-1), воспалительный 

белок макрофагов – 1α (MIP-1α) и 1β (MIP-1β), фактор 

роста тромбоцитов гомодимер (PDGF-BB), хемокин, экс-

прессируемый и секретируемый T-лимфоцитами при 

активации (RANTES), фактор некроза опухоли α (ФНОα), 

фактор роста эндотелия сосудов (VEGF)] (Bio-Rad Labo-

ratories, Inc., США) на анализаторе Luminex 200 (Luminex 

Corporation, США) по технологии xMAP с использо-

ванием программного обеспечения Luminex xPONENT 

Version 3.1. 

Статистическую обработку результатов проводили 

с использованием пакета программ SPSS 20.0 (IBM 

SPSS Statistics, США). Расчет включал определение 

выборочного среднего, стандартной ошибки, медианы, 

максимального и минимального значения, квартиль-

ного интервала, вероятности принятия нуль-гипотезы 

о совпадении распределений сравниваемых выборок 

согласно критерию Стьюдента, Манна–Уитни и ANOVA. 

Различия признавали достоверными при уровне значи-

мости р<0,05.

1 «Единые санитарно-эпидемиологические и гигиенические требования к товарам, подлежащим санитарно-эпидемиологическому 
надзору (контролю)» (Глава II, раздел 1, Приложение 5).
2 ТР ТС 022/2011 «Пищевая продукция в части ее маркировки» (Приложение 2).
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Результаты 

Показатели клеточного иммунитета. Определение суб-

популяционного состава иммунокомпетентных клеток 

и экспрессии мембранных и внутриклеточных марке-

ров иммуноцитов является важным диагностическим 

критерием, позволяющим оценить состояние иммунной 

системы и ее изменений при спортивных нагрузках 

[16]. Исследованные показатели клеточного иммунитета 

у спортсменов основной группы и группы сравнения 

в начале исследования и в конце периода наблюдения 

представлены в табл. 1.

Все исследованные показатели клеточного имму-

нитета у спортсменов основной и группы сравнения 

в начале и в конце исследования находились в пре-

делах референтных значений нормы (см. табл. 1) [17]. 

Относительное содержание субпопуляций лимфоцитов, 

включая активационные маркеры и иммунорегулятор-

ный индекс, не имело статистических различий у спорт-

сменов обеих групп как между собой, так и по периодам 

исследования, за исключением достоверного (р<0,05) 

превышения относительного содержания активирован-

ных CD25-лимфоцитов у спортсменов группы сравнения 

по отношению к показателю в основной группе в начале 

исследования (см. табл. 1). Подсчет абсолютного коли-

чества лимфоцитов выявил тенденцию (р<0,10) к сни-

жению Т-хелперов к концу периода наблюдения у спорт-

сменов основной группы, а также снижение экспрессии 

апоптотического маркера CD95/Fas на лимфоцитах 

периферической крови спортсменов основной группы 

по сравнению с показателем при исходном обследова-

нии (см. табл. 1).

Результаты исследования цитокинового профиля 

сыворотки крови спортсменов представлены в табл. 2, 

а также на рис. 1–3, на которых приведены данные 

по содержанию цитокинов (FGF, G-CSF, ИЛ-13, ИЛ-15, 

ИЛ-1ra, ИЛ-2, ИЛ-9 и RANTES), имеющие статистически 

значимые (р<0,05) и на уровне тенденции (0,05<р<0,1) 

различия.

В начале исследования достоверных различий в уров-

нях исследуемых цитокинов между группой сравнения 

и основной группой спортсменов на основании прове-

денного статистического анализа выявлено не было 

(см. табл. 2). По завершении исследования в группе 

сравнения на фоне приема плацебо обнаружено досто-

верное увеличение уровня ИЛ-9 [(Me; min–max) = 

(0,33; 0,21–0,48) против (0,26; 0,09–0,38) пг/мл; p<0,05; 

в сравнении с показателем до начала исследования] 

(см. рис. 1). Во 2-й группе при потреблении пробиоти-

ческого продукта и кукурузных отрубей уровень этого 

интерлейкина значимо не менялся. Кроме того, в группе 

сравнения обнаружена тенденция (p<0,10) к возраста-

нию уровней ИЛ-15, ИЛ-1ra и RANTES (см. рис. 1). 

В основной группе подобных изменений не отмечено. 

При этом у спортсменов основной группы по завер-

шении исследования статистически значимо снизился 

Таблица 1. Показатели клеточного иммунитета спортсменов в начале и в конце периода наблюдения (M±m)

Table 1. Indicators of cellular immunity of athletes at the beginning and end of the observation period (M±m)

Показатель
Indicator

Группа сравнения / Control group Основная группа / Main group

1-й день / day 1 23-й день / day 23 1-й день / day 1 23-й день / day 23

В-лимфоциты / B lymphocytes, %

CD19+, клетки/мкл / cells/μL

12,89±1,32 12,18±1,34 10,98±0,93 10,65±0,84

166,50±20,32 140,50±16,10 137,27±14,32 110,13±9,01

Т-лимфоциты / Т lymphocytes, % 

CD3+, клетки/мкл / cells/μL

75,69±1,90 67,86±4,05 76,88±1,61 75,70±1,78

999,86±79,29 853,79±36,26 981,33±70,25 866,60±32,47

Т-хелперы / T helper cells, % 

CD3+CD4+, клетки/мкл / cells/μL

44,71±1,66 40,56±2,45 45,69±2,14 42,90±1,87

602,71±72,35 511,14±29,45 632,67±65,20 497,60±27,67#

Т-цитотоксические лимфоциты / T-cytotoxic lymphocytes, %

CD3+CD8+, клетки/мкл / cells/μL

27,39±1,53 26,46±1,69 28,16±1,62 28,69±1,75

335,43±28,51 285,71±24,71 361,00±26,09 304,80±28,11

Т-активированные лимфоциты / T-activated lymphocytes, %

CD3+HLA-DR+, клетки/мкл / cells/μL

2,46±0,27 2,53±0,43 2,17±0,30 2,71±0,42

30,79±3,30 26,71±4,34 29,60±5,09 31,00±5,92

CD4/CD8 1,73±0,16 1,61±0,14 1,75±0,16 1,62±0,16

NK-клетки / NK cells, %

CD3-CD16+CD56+, клетки/мкл / cells/μL

8,77±1,45 13,46±1,96 11,12±1,20 10,38±1,07

164,29±39,30 249,79±47,02 175,13±27,89 183,47±23,57

NKT-клетки / NKT cells, %

CD3+CD16+CD56+, клетки/мкл / cells/μL

1,86±0,30 2,79±0,41 1,65±0,34 2,11±0,37

35,64±7,06 53,00±8,71 24,33±6,80 35,67±6,41

CD25-лимфоциты / CD25-lymphocytes, %

CD3+CD25+, клетки/мкл / cells/μL

4,25±0,40 4,28±0,68 2,76±0,52** 3,10±0,73

83,14±13,95 83,79±14,59 65,13±10,34 56,07±7,75

CD95-клетки / CD95-cells, %

CD45+CD95+, клетки/мкл / cells/μL

2,77±0,26 2,78±0,37 3,30±0,41 2,71±0,33

55,64±7,34 47,64±5,59 69,53±11,79 41,53±5,78*

П р и м е ч а н и е. Статистически значимые различия (р<0,05): * – от показателя в 1-й день обследования; ** – от показателя 
спортсменов из группы сравнения в 1-й день обследования; # – различия на уровне тенденции (0,05<р<0,10) от показателя 
в 1-й день обследования. 

N o t e. Statistically significant differences (p<0.05): * – from the indicator on the 1st day of the examination; ** – from the indicator 
of the control group on the 1st day of the examination; # – differences (0.05<p<0.10) from the indicator on the 1st day of the examination.
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Таблица 2. Уровень цитокинов в сыворотке крови спортсменов в начале и в конце периода наблюдения [Ме (min–max), пг/мл]

Table 2. Level of cytokines in the blood serum of athletes at the beginning and at the end of the observation period [Me (min–max), pg/ml]

Цитокин
Cytokine

Контрольная группа / Control group Основная группа / Main group

1-й день / day 1 23-й день / day 23 1-й день / day 1 23-й день / day 23

Eotaxin 0,21 (0,15–0,42) 0,19 (0,12–0,38) 0,22 (0,06–0,42) 0,19 (0,13–0,39) 

GM-CSF 0,01 (0,00–0,03) 0,02 (0,00–0,16) 0,01 (0,00–0,48) 0,01 (0,00–0,02) 

ИФН-γ / IFN-γ 0,01 (0,00–0,12)  0,02 (0,00–0,17) 0,01 (0,00–0,52) 0,03 (0,01–0,13)

ИЛ-10 / IL-10 0,02 (0,01–0,03) 0,02 (0,01–0,05) 0,02 (0,01–0,15) 0,02 (0,01–0,03) 

ИЛ-12(p70) / IL-12(p70) 0,01 (0,00–0,33) 0,01 (0,00–0,62) 0,01 (0,00–1,08) 0,01 (0,00–0,31) 

ИЛ-17A / IL-17A 0,01 (0,01–0,12) 0,01 (0,01–0,28) 0,01 (0,00–0,37) 0,01 (0,00–0,10)

ИЛ-1β / IL-1β 0,01 (0,00–0,02) 0,01 (0,00–0,01) 0,01 (0,00–0,01) 0,01 (0,00–0,01)

ИЛ-4 / IL-4 0,01 (0,00–0,01) 0,01 (0,00–0,02) 0,01 (0,00–0,06) 0,01 (0,00–0,01)

ИЛ-5 / IL-5 0,01 (0,01–0,01) 0,02 (0,01–0,16) 0,03 (0,02–0,70) 0,03 (0,02–0,09)

ИЛ-6 / IL-6 0,01 (0,00–0,01) 0,01 (0,00–0,01) 0,02 (0,00–0,03) 0,00 (0,00–0,00)

ИЛ-7 / IL-7 0,11 (0,01–0,38) 0,10 (0,05–0,14) 0,09 (0,01–0,91) 0,01 (0,03–2,01) 

ИЛ-8 / IL-8 0,06 (0,01–0,11) 0,02 (0,00–0,16) 0,04 (0,00–1,07) 0,04 (0,00–0,07)

ИЛ-10 / IL-10 1,61 (0,29–3,69) 1,55 (0,93–12,40) 1,50 (0,22–5,35) 1,52 (0,30–2,67) 

MCP-1 0,07 (0,04–0,13) 0,07 (0,05–0,15) 0,07 (0,03–0,20) 0,07 (0,03–0,17) 

MIP-1α 3,70 (2,09–6,62) 4,58 (0,18–7,71) 4,31 (1,84–7,18) 4,31 (1,84–9,29)

MIP-1β 0,21 (0,13–0,49) 0,22 (0,05–0,42)  0,19 (0,04–0,42) 0,19 (0,12–0,38) 

PDGF-BB 1,53 (0,02–3,54) 1,81 (0,78–6,31) 2,14 (0,02–3,72) 1,65 (0,68–4,16)

ФНОα / TNF-α 0,03 (0,00–0,09) 0,04 (0,01–0,22) 0,04 (0,00–0,28) 0,03 (0,00–0,07)

VEGF 0,04 (0,04–1,37) 0,04 (0,04–0,04) 0,04 (0,00–1,02) 0,03 (0,00–0,04)

0,01

0,1
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Рис. 1. Изменение уровня цитокинов в сыворотке крови спорт-

сменов из группы сравнения (Me; min–max)

Здесь и на рис. 2: 1 – исходное обследование, 2 – повторное 
обследование. Статистическая значимость отличий от показа-
теля при исходном обследовании: * – p<0,05; # – 0,05<p<0,10. 
ИЛ – интерлейкины; RANTES – хемокин, экспрессируемый 
и секретируемый T-лимфоцитами при активации. 

Fig. 1. Changes in cytokine levels in control group (Me; min–max)

Here and in Fig. 2: 1 – blood sampling before the start of the study, 
2 – at the end of the study.* – p<0.05; # – 0.05<p<0.10 from the 
indicator during the initial examination. IL – interleukins; RANTES 
is a chemokine expressed and secreted by T ymphocytes upon 
activation.

уровень в сыворотке крови G-CSF [Me; min–max) = 

(0,36; 0,03–0,95) против (0,53; 0,14–1,36) пг/мл; p<0,05 

в сравнении с показателем до начала исследования] 

(рис. 2). В группе сравнения этот показатель значимо не 

менялся.

Как было указано выше, перед началом исследования 

достоверных различий в уровнях исследуемых цитоки-

нов у спортсменов основной группы и группы сравнения 

выявлено не было. После завершения исследования, 

в отличие от начального этапа, между обследованными 

группами были обнаружены различия в уровнях цитоки-

нов: FGF, G-CSF, ИЛ-13, ИЛ-2 и RANTES (рис. 3). У спорт-

сменов группы сравнения содержание в сыворотке этих 

цитокинов превышало данные показатели у спортсменов 

основной группы. Различия по уровням FGF [соответст-

венно (0,12; 0,09–0,20) против (0,10; 0,02–0,16) пг/мл)] 

и G-CSF [соответственно (0,50; 0,17–1,15) против (0,36; 

0,03–0,94) пг/мл] были достоверные (p<0,05), а увели-

чение уровней ИЛ-13, ИЛ-2 и RANTES наблюдалось 

на уровне тенденции (p<0,10).

Обсуждение 

Физические нагрузки вызывают разнообразные изме-

нения компонентов иммунной системы, которые носят 

комплексный характер и зависят от интенсивности, 

продолжительности и вида спортивной деятельности. 

В нашем исследовании регулярные интенсивные физи-

ческие нагрузки спортсменов в тренировочный период 

не оказали существенного влияния на количествен-

ный состав субпопуляций лимфоцитов периферической 
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крови. У спортсменов основной группы обнаружена 

тенденция (0,05<р<0,1) к снижению абсолютного содер-

жания Т-хелперов (CD3+CD4+) к концу периода наблюде-

ния (см. табл. 1). Это может быть следствием активного 

рекрутирования лимфоцитов из периферической крови 

в очаги воспаления, а не результатом их гибели/апо-

птоза, поскольку абсолютное содержание CD95-клеток 

(CD45+CD95+), несущих маркерный антиген апоптоза, 

к концу периода наблюдения статистически значимо 

снизилось (р<0,05). Относительное содержание активи-

рованных Т-лимфоцитов, экспрессирующих альфа-цепь 

рецептора ИЛ-2 (CD3+CD25+), в начале исследования 

у спортсменов основной группы было ниже (р<0,05), чем 

в группе сравнения. Однако к концу исследования этот 

показатель у спортсменов обеих групп не имел значи-

мых различий (см. табл. 1).

Результаты многочисленных исследований в области 

спортивной иммунологии свидетельствуют о разнона-

правленных изменениях продукции цитокинов и росто-

вых факторов у лиц, занимающихся различными видами 

спорта. Кроме лейкоцитов, мышечные волокна скелет-

ных мышц и их микроокружение обладают способностью 

к продукции цитокинов различных групп [18, 19]. В группе 

сравнения у спортсменов на фоне приема плацебо при 

повторном обследовании (см. рис. 1 и рис. 3) обнаружено 

увеличение уровней цитокинов, обладающих иммуно-

регуляторными, преимущественно провоспалительными 

функциями (ИЛ-9, ИЛ-15 и RANTES), интерлейкинов, 

которые по механизмам обратной связи способны огра-

ничивать воспаление и апоптоз/некроз (ИЛ-1ra и ИЛ-9), 

а также цитокинов, влияющих на гемопоэз и диффе-

ренцировку мышечных и стромальных тканей (G-CSF, 

FGF и ИЛ-9), привлекая в очаги воспаления гранулоциты 

и мононуклеарные клетки. Напротив, в основной группе 

спортсменов значимого роста уровней цитокинов обна-

ружено не было и даже выявлено по окончании периода 

наблюдения снижение содержания в сыворотке крови 

G-CSF. G-CSF участвует в созревании гранулоцитов 

и моноцитов в костном мозге, обеспечивает их посту-

пление в периферическое русло и регулирует миграцию 

клеток в очаги воспаления мышечной ткани после физи-

ческих нагрузок [20]. На фоне провоспалительной актив-

ности компенсаторно возрастают уровни ИЛ-1ra. Деся-

тикратное и даже стократное возрастание в сыворотке 

крови содержания цитокинов: ИФН-γ, ИЛ-6, ФНОα, ИЛ-1β, 

часто регистрируемое после физических нагрузок, впо-

следствии сопровождается гомеостатическим подъемом 

уровней их ингибиторов: ИЛ-1ra и растворимой формы 

ФНОα (sTNF-αR) и секрецией противовоспалительного 

цитокина ИЛ-10, что способствует восстановлению исход-

ного баланса [21]. Влияние перечисленных факторов 

может объяснить повышение уровней FGF, G-CSF, ИЛ-13, 

ИЛ-2 и RANTES в группе сравнения в конце исследования 

относительно показателей спортсменов, принимавших во 

время тренировок мультиштаммовый пробиотик в комп-

лексе с кукурузными отрубями.

После спортивных микротравм воспаление и инфиль-

трация иммунными клетками мышечной ткани играют 

основную роль практически на всех этапах регенерации 

мышц. Первый этап иммунных процессов представляет 

собой активацию системы комплемента, тучных клеток 

и нейтрофилов с миграцией в очаги повреждения. В этот 

период происходит переход от стадии гибели мышеч-

ных волокон к началу тканевой регенерации [22]. При 

мышечной травме повреждаются мембраны мышечных 

волокон с последующим выходом клеточного содер-

жимого и хемотаксических факторов во внеклеточное 

пространство, что стимулирует инфильтрацию мышеч-

ной ткани тучными клетками, дегрануляция которых 

сопровождается выделением ФНОα, ИЛ-1β и гистамина. 

В результате чего в очаги поражения наряду с тучными 

клетками мигрируют нейтрофилы, что способствует 

дальнейшему развитию воспаления. Нейтрофильные 

лейкоциты продуцируют широкий спектр цитокинов, 

включая хемотаксические факторы, такие как ИЛ-1 

и ИЛ-8, которые вызывают инфильтрацию макрофагами 

и Т-лимфоцитами очагов поражения, что запускает 

второй этап регенерации мышц. Т-лимфоциты продуци-

руют различные факторы роста и цитокины, модулиру-

ющие микросреду в месте повреждения: ФНОα, ИФН-γ, 

ИЛ-1β, ИЛ-4, ИЛ-12, ИЛ-13. Некоторые цитокины, такие 

как ФНОα, ИФН-γ и ИЛ-1β, секретируются как макрофа-

гами, так и Т-лимфоцитами, что обеспечивает превыше-

ние пороговой концентрации этих цитокинов в процессе 

регенерации мышц.

В соответствии с вышеизложенным, повышение 

уровней ИЛ-9, ИЛ-15 и RANTES в группе сравнения 

можно объяснить этапами восстановительных процес-
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Рис. 2. Изменение уровня гранулоцитарного колониестимулирую-

щего фактора (G-CSF) в сыворотке крови спортсменов основной 

группы (Me; min–max) 

Fig. 2. Changes in blood serum level of granulocyte colony-stimulating 

factor (G-CSF) in the main group (Me; min–max)
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сов в мышечной ткани после физических нагрузок. 

ИЛ-9 – плейотропный цитокин, продуцируемый тучными 

клетками, NKT-клетками (лимфоциты, экспрессирую-

щие как маркеры NK-клеток, так и Т-клеточные диф-

ференцировочные антигены), Т-хелперами 2-го типа 

(Th2), лимфоцитами Th17, регуляторными Т-лимфоци-

тами (Treg), врожденными лимфоидными клетками 2-го 

типа (ILC2) и лимфоцитами Th9 [23]. Этот цитокин сти-

мулирует пролиферацию клеток и предотвращает апоп-

тоз. Он функционирует через рецептор ИЛ-9 (ИЛ-9R), 

который активирует различные белки-трансдукторы 

и активаторы сигнала STAT, а именно STAT1, STAT3 

и STAT5, и таким образом связывает этот цитокин с раз-

личными биологическими процессами. ИЛ-15 – провос-

палительный цитокин, имеющий структурное сходство 

с ИЛ-2, экспрессируется различными типами клеток, 

включая моноциты, макрофаги, дендритные клетки, 

кератиноциты, фибробласты, миоциты и нервные 

клетки [24]. Сходное влияние оказывает RANTES 

(хемокин, экспрессируемый и секретируемый T-лим-

фоцитами при активации), также известный как CCL5, 

который является провоспалительным хемокином, 

рекрутирующим лейкоциты в очаг воспаления. Он явля-

ется хемотаксическим для Т-лимфоцитов, эозинофилов 

и базофилов, а также для моноцитов, естественных кле-

ток-киллеров (NK), дендритных клеток и тучных клеток. 

RANTES экспрессируется в основном Т-лимфоцитами 

и моноцитами, а также эпителиальными клетками, 

фибробластами и тромбоцитами [25]. Таким образом, 

ИЛ-9, ИЛ-15 и CCL5 могут принимать непосредственное 

участие в репаративных процессах, регулируя меха-

низмы взаимодействия между иммунными клетками, 

миоцитами и окружающими тканями. В подтверждение 

этой гипотезы была показана прямая связь между 

Т-лимфоцитами и мышечными стволовыми клетками 

и продемонстрировано, что ИЛ-1α, ИЛ-13, ФНОα и ИФН-γ, 

секретируемые Т-лимфоцитами, достаточны для стиму-

лирования экспансии мышечных стволовых клеток как 

in vivo, так и in vitro [18]. Используемый пробиотический 

продукт в питании спортсменов основной группы оказал 

существенное влияние на цитокиновые механизмы 

регуляции восстановительных процессов в мышечной 

ткани. Здесь можно предполагать несколько эффектов. 

С одной стороны, снижается активность воспалитель-

ного процесса в мышечной ткани, с другой – ускоря-

ются по времени восстановительные процессы. Дока-

зательством этого является снижение уровня G-CSF 

в основной группе по окончании периода наблюде-

ния и увеличение в группе сравнения содержания 

в сыворотке крови FGF, G-CSF, ИЛ-13, ИЛ-2 и RANTES 

(см. рис. 3). При этом перед началом исследования 

различий в цитокиновом профиле между группами 

не выявлено.

Третий этап миграции иммунных клеток в мышечную 

ткань сопряжен с переключением экспрессии цитокинов 

с провоспалительной направленностью на противово-

спалительную. При интенсивных физических нагрузках 

миофибриллы синтезируют ИЛ-6, который, в свою оче-

редь, стимулирует выработку ИЛ-1ra циркулирующими 

мононуклеарными лейкоцитами периферической крови. 

Повышенное содержание цитокинов ИЛ-1ra и ИЛ-10 

инициирует дифференцировку моноцитов преимущест-

венно в макрофаги 2-го типа (М2) [26]. В мышечной 

ткани на поздней стадии регенерации резко усилива-

ется миграция и возрастает количество Treg (Т-регуля-

торные субпопуляции – CD4+CD25+Foxp3+), обладающих 

иммуносупрессивной способностью, что сопровожда-

ется снижением количества других подтипов Т-лим-

фоцитов. Treg экспрессируют ИЛ-10, что стимулирует 

дифференцировку миобластов [27]. Стимулированные 

М2 увеличивают секрецию супрессирующих воспале-

ние цитокинов, включая ИЛ-4, ИЛ-10 и ИЛ-13, которые 

подавляют локальный воспалительный ответ в месте 

повреждения, что на данном этапе поддерживает при 

значительных нагрузках регенерацию и восстановление 

работоспособности.
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Рис. 3. Различия в уровнях цитокинов в сыворотке крови спорт-

сменов разных групп по окончании исследования (Me; min–max): 

1 – группа сравнения, 2 – основная группа

Статистическая значимость отличий от показателя группы срав-
нения: * – p<0,05; # – 0,05<p<0,10. FGF – фактор роста фибро-
бластов; ИЛ – интерлейкины; G-CSF – гранулоцитарный колони-
естимулирующий фактор; RANTES – хемокин, экспрессируемый 
и секретируемый T-лимфоцитами при активации.

Fig. 3. Differences in cytokine levels between groups at the end of the 

study (Me; min–max): 1 – control group, 2 – main group

* – p<0.05; # – 0.05<p<0.10 from the parameter of the control 
group. FGF – fibroblast growth factor; IL – interleukins; G-CSF – 
granulocyte colony-stimulating factor; RANTES is a chemokine 
expressed and secreted by T lymphocytes upon activation.
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Иммуномодулирующее влияние пробиотиков пока-

зано в метаанализе исследований, опубликованных 

с 2011 по 2022 г. [28]. Установлено, что пробиотики 

на основе известных штаммов Lactobacillus casei Shirota, 

Lactobacillus plantarum 299v, Lactobacillus casei GG, 

а также ряда штаммов B. bifidum, B. lactis, L. acidophilus, 

L. lactis, L. paracasei регулируют иммунный ответ слизи-

стых оболочек, активируют макрофаги и модулируют 

экспрессию генов, связанных с активностью макрофа-

гов. Пробиотики (L. casei CRL 431 и L. paracasei CNCM 

I-1518), взаимодействуя с Toll-подобными рецепторами 

энтероцитов, подавляют экспрессию ядерного фак-

тора NF-κB и выработку провоспалительных цитокинов 

на слизистой кишки [29]. Кроме того, установлено, что 

после приема пробиотиков могут изменяться уровни 

противовоспалительных цитокинов и иммуноглобулинов 

в сыворотке крови, пролиферация иммунных и ден-

дритных клеток и подавляться выработка провоспали-

тельных цитокинов Т-лимфоцитами [30]. Установлено, 

что пробиотические бифидобактерии при перораль-

ном поступлении способны оказывать иммуномодули-

рующее действие за пределами желудочно-кишечного 

тракта после взаимодействия с антиген-презентиру-

ющими клетками в индуктивных участках (например, 

в пейеровых бляшках) и перемещения с лимфоцитами 

на поверхность слизистых оболочек [31]. 

Кукурузные отруби или панировочные сухари, добав-

ляемые, соответственно, к рациону спортсменов основ-

ной группы и группы сравнения, являются источни-

ком пищевых волокон, которые нормализуют моторику 

кишечника, необходимы для функционирования печени, 

желчного пузыря, поджелудочной железы [32, 33]. 

В последние годы активно изучаются некрахмальные 

полисахариды пентозаны (арабиноксиланы и арабинога-

лактаны). В полисахаридах кукурузы пентозаны прева-

лируют – их содержание в сухих веществах эндосперма 

составляет 4,0–6,2%, тогда как суммарное присутствие 

целлюлозы, гемицеллюлозы и β-глюканов не дости-

гает уровня выше 3,3% [34]. Арабиноксиланы являются 

основными полисахаридами, присутствующими в зерно-

вых культурах. При гидролизе арабиноксиланов кишеч-

ной микрофлорой образуются арабиноксилановые оли-

госахариды. В эксперименте на мышах линии C57BL/6J, 

получавших высокожировой рацион, показано протек-

тивное действие арабиноксилана на развитие жиро-

вого гепатоза и снижение уровней провоспалительных 

цитокинов ФНОα и ИЛ-6 [35]. Кроме того, отмечена нор-

мализация микробиоты кишечника с увеличением отно-

сительной численности Bifidobacterium и Akkermansia 

и снижением содержания Anaerotruncus, Helicobacter, 

Coprococcus и Desulfovibrio spp.

Важное значение для иммунной регуляции организма 

человека имеют различные метаболиты, которые обра-

зуются в результате анаэробной ферментации пищевых 

волокон кишечной микробиотой. Основными из них 

являются короткоцепочечные жирные кислоты (КЦЖК), 

которые включают ацетат, пропионат и бутират [36]. 

Предшественниками бутирата – КЦЖК, участвующей 

в регуляции энергетического метаболизма, – высту-

пают арабиноксиланы. КЦЖК выполняют свою имму-

норегуляторную функцию как внеклеточные, так и вну-

триклеточные сигнальные молекулы [37]. Внеклеточно 

КЦЖК могут действовать как лиганды для рецепторов, 

связанных с G-белком клеточной поверхности, таких 

как GPR41, GPR43 и GPR119, и косвенно регулировать 

иммунную функцию. КЦЖК могут также связываться 

с GPR43 на поверхности нейтрофилов и эозинофилов, 

снижая воспалительный процесс в кишечнике. Вну-

триклеточно КЦЖК могут ингибировать деацетилазы 

гистонов и регулировать транскрипцию генов, напри-

мер, индуцировать ацетилирование транскрипционного 

фактора FoxP3 и синтез клеток FoxP3+Treg толстой 

кишки для усиления их иммуносупрессивной функции 

[38]. Доказана положительная роль КЦЖК в индукции 

иммунной толерантности при основных типах аутоим-

мунных заболеваний, включая сахарный диабет 1 типа, 

рассеянный склероз, ревматоидный артрит и систем-

ную красную волчанку [39]. КЦЖК являются основ-

ным энергетическим источником для клеток толстой 

и подвздошной кишки, укрепляют барьерные функции 

кишечного эпителия, регулируя экспрессию соответст-

вующих генов. Кроме того, КЦЖК являются субстратами 

для синтеза углеводов и липидов, что обеспечивает их 

участие в регуляции метаболизма и энергетического 

гомеостаза [40].

Выводы

На основании проведенного исследования можно сде-

лать следующие выводы:

1.  Регулярные интенсивные физические нагрузки 

спортсменов в тренировочный период не оказали 

существенного влияния на количественный состав 

субпопуляций лимфоцитов периферической крови.

2.  У спортсменов основной группы обнаружена тен-

денция к снижению абсолютного содержания Т-хел-

перов (CD3+CD4+) к концу периода наблюдения, что 

может быть следствием активного рекрутирования 

лимфоцитов из периферической крови в очаги 

микроповреждений.

3.  У спортсменов группы сравнения к концу периода 

наблюдения отмечается рост содержания в пери-

ферической крови провоспалительных цитокинов 

ИЛ-9, ИЛ-15 и хемокина RANTES с одновременным 

повышением уровня ИЛ-1ra, что свидетельствует 

о наличии воспалительных и репаративных процес-

сов, обусловленных, очевидно, наличием микро-

травм мышечной ткани. 

4.  В основной группе спортсменов к концу пери-

ода наблюдения отмечено достоверное снижение 

уровня G-CSF, обладающего провоспалительной 

активностью. 

5.  Снижение содержания в периферической крови про-

воспалительных цитокинов и факторов роста к концу 

периода наблюдения у спортсменов основной группы 
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относительно группы сравнения свидетельствует 

о протективном влиянии приема мультиштаммового 

пробиотика в комплексе с пищевыми волокнами.

6.  Включение мультиштаммового пробиотика и пище-

вых волокон в рацион спортсменов основной группы 

обеспечивает снижение апоптоза лимфоцитов 

и интенсивности воспаления за счет влияния 

на механизмы цитокиновой регуляции репаратив-

ных процессов в мышечной ткани.

Таким образом, результаты наблюдения спортсме-

нов-баскетболистов, употреблявших в течение 23 дней 

дополнительно к основному рациону мультиштаммовый 

пробиотик в комплексе с кукурузными отрубями, источ-

никами арабиноксиланов, свидетельствуют о сниже-

нии активности воспалительного процесса и апоптоза 

лимфоцитов периферической крови, что подтверждает 

эффективность применения пробиотиков и пищевых 

волокон в спортивном питании. 
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Разработка инновационных ингредиентов специализированных продуктов для питания детей с непереносимостью 
белков коровьего молока требует учета влияния белкового компонента продуктов на аллергическую чувствительность 
организма. 
Цель работы – изучение влияния лактоферрина (ЛФ) из коровьего молозива, гидролизатов белков коровьего (ГБКМ) 
и кобыльего (ГБКобМ) молока на тяжесть реакции системной анафилаксии, уровни специфических антител IgG 
и цитокинов у крыс, парентерально сенсибилизированных овальбумином (ОВА). 
Материал и методы. Эксперимент проведен на 4 группах по 26 крыс-самцов Вистар, которых внутрибрюшинно 
сенсибилизировали ОВА и у которых на 29-е сутки вызывали реакцию системной анафилаксии путем внутривенного 
введения разрешающей дозы антигена (6 мг на 1 кг массы тела). ЛФ, ГБКМ и ГБКобМ вводили в состав рациона в дозах 
1,4–2,0 г на 1 кг массы тела в сутки (в среднем соответственно 1,59±0,04; 1,53±0,05 и 1,48±0,05 г на 1 кг массы тела 
в сутки). Содержание антител класса IgG в сыворотке крови определяли непрямым иммуноферментным методом, 
уровни цитокинов [интерлейкин (ИЛ) 1α, ИЛ-1β, ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-5, ИЛ-6, ИЛ-10, ИЛ-12(p70), ИЛ-13, гранулоцитарно-
макрофагальный колониестимулирующий фактор (GM-CSF), интерферон γ (ИФН-γ), фактор некроза опухоли α 
(ФНОα)] с помощью мультиплексного иммуноанализа. 
Результаты. Введение ЛФ в состав рациона не оказывало значимого влияния на аллергическую чувствительность, 
концентрации антител и цитокинов в крови животных. В результате потребления крысами ГБКМ достоверные 
изменения тяжести активного анафилактического шока и уровня антител IgG к ОВА отсутствовали, наблюдалось 
значимое повышение концентрации ФНОα при снижении уровня ИЛ-1α (p<0,05). У животных, получавших ГБКобМ, 
достоверные изменения тяжести анафилактического шока также отсутствовали, но отмечался сниженный в 1,9 раза 
уровень антител IgG к ОВА (p<0,001) наряду со значимым увеличением концентрации ИЛ-12(p70) (p<0,05) и на уровне 
тенденции ИЛ-10 (p<0,10).
Заключение. Потребление ЛФ сенсибилизированными крысами не оказывает существенного влияния на их анафилак-
тическую чувствительность и цитокиновый профиль, тогда как при включении в рацион ГБКМ отмечаются признаки 
развития воспалительной реакции. Потребление животными ГБКобМ сопровождается формированием противово-
спалительного профиля цитокинов, чему соответствует снижение гуморального иммунного ответа на модельный 
аллерген. Различия в воздействиях ГБКМ и ГБКобМ, имеющих сходную степень гидролиза, могут быть связаны со 
специфическим составом гликопептидов, образующихся при ферментолизе молочного белка 2 видов дойных животных.
Ключевые слова:  пищевая аллергия; гипоаллергенная смесь; гидролизат; кобылье молоко; коровье молоко; лакто-

феррин; системная анафилаксия; Т-лимфоциты; цитокины

The development of innovative ingredients of specialized formula for children with intolerance to cow’s milk proteins requires 
accounting the influence of the protein component on the allergic sensitivity. 
The aim of the research was to study the effect of lactoferrin (LF) from cow colostrum, cow’s milk protein hydrolysate (CMPH) and 
mare’s milk protein hydrolysate (MMPH) on the severity of the systemic anaphylaxis reaction, the levels of specific IgG antibodies 
and cytokines in rats parenterally sensitized with ovalbumin (OVA). 
Material and methods. The experiment was carried out on 4 groups of 26 male Wistar rats, which were sensitized intraperitoneally 
with chicken egg OVA and a systemic anaphylaxis reaction was induced on the day 29 by intravenous administration of a challenge 
dose of the antigen (6 mg per kg body weight). LF, CMPH and MMPH were introduced into the diet in doses of 1.4–2 g/kg body weight 
per day (on an average 1.59±0.04, 1.53±0.05 and 1.48±0.05 g per kg body weight respectively). The content of IgG antibodies in 
the blood serum was determined by an indirect ELISA; the levels of cytokines IL-1α, IL-1β, IL-2, IL-4, IL-5, IL-6, IL-10, IL-12(p70), 
IL-13, GM-CSF, IFN-γ and TNF-α were detected by multiplex immunoassay. 
Results. Dietary LF did not have a significant effect on the severity of active anaphylactic shock (AAS), concentrations of antibodies 
and cytokines in the blood of animals. As a result of CMPH consumption, there were no significant changes in AAS severity and IgG 
antibodies to OVA but significant increase in TNF-α level was observed as well as a significant decrease in IL-1α (p<0.05). In animals 
receiving MMPH, there were also no significant changes in the severity of AAS, but a 1.9-fold decrease in the level of IgG antibodies 
to OVA (p<0.001) was noticed along with a significant increase in IL-12(p70) (p<0.05) and IL-10 (p<0.10) level.
Conclusion. Cosumption of LF by sensitized rats didn’t significantly affect their anaphylactic sensitivity and cytokine profile, while 
CMPH intake induced some signs of pro-inflammatory processes. Consumption of MMPH was accompanied by the formation of an 
anti-inflammatory cytokine profile, which corresponds to a decrease in the intensity of the humoral immune response to the model 
allergen. Differences in the effects of two hydrolisates, which have similar degrees of hydrolysis, may be associated with the specific 
composition of glycopeptides formed during the enzymatic cleavage of milk protein produced by these two species of dairy animals.
Keywords:  food allergy; hypoallergenic formula; hydrolysate; mare’s milk; cow’s milk; lactoferrin; systemic anaphylaxis; 

T-lymphocytes; cytokines

Э
лиминационный принцип профилактики и лечения 

пищевой аллергии в настоящее время наиболее 

широко применяется среди других подходов к терапии 

данного заболевания [1, 2]. Применительно к детям 

раннего возраста, находящимся на искусственном 

вскармливании, это выражается в замене в их питании 

нативного белка коровьего молока на его глубокие 

ферментативные гидролизаты, смеси аминокислот 

или белок молока других видов дойных животных [3]. 

Наибольший интерес в этом отношении представляет 

белок кобыльего молока, производство которого в про-

мышленных масштабах налажено в России. Большая 

эволюционная дистанция между коровой и лошадью, 

принадлежащими к различным отрядам класса млеко-

питающих, создает надежду на отсутствие перекрестных 

реакций с белком кобыльего молока у антител IgE, 

вырабатываемых организмом пациентов с аллергией 

к белкам коровьего молока [4]. 
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Лактоферрин (ЛФ) является важным биологически 

активным компонентом женского грудного молока 

с высокой аффинностью к ионам железа, за счет чего 

повышается биодоступность данного микроэлемента 

для ребенка [5] и одновременно тормозится развитие 

условно-патогенной микрофлоры вследствие связыва-

ния в просвете кишки необходимых для ее развития сво-

бодных ионов Fe2+ [6]. При этом содержание ЛФ в зрелом 

коровьем молоке и в большинстве стандартных смесей 

для искусственного вскармливания очень мало. Однако 

ЛФ может быть выделен из коровьего молозива. В кли-

нических испытаниях показана безопасность коровьего 

ЛФ для здоровых детей на искусственном вскарм-

ливании [7] и наличие у этого ингредиента позитивного 

влияния на когнитивную функцию младенцев [8].

Однако практика использования кобыльего молока, 

гидролизатов на его основе и ЛФ в детском питании, 

в частности у пациентов с непереносимостью коровьего 

молока, имеет ограниченный характер. Недостаточно 

изучен вопрос о способности пептидов, образующихся 

при протеолизе ЛФ и кобыльего молока как in vitro, так 

и in vivo, а также остаточных количеств применяемых 

при гидролизе ферментных препаратов вызывать имму-

нологические и аллергические реакции либо же влиять 

на аллергенность других пищевых белков или метаболи-

тов кишечной микрофлоры. Это указывает на необходи-

мость проведения доклинических исследований in vivo 

указанных инновационных белковых компонентов.

При оценке собственной аллергенности пищевых 

белков и их влияния на аллергическую реактивность 

организма используется несколько биологических моде-

лей. В первую очередь модель гастроинтестинальной 

аллергии у новорожденного теленка [9]. К ее преимуще-

ствам относятся физиологический характер воздейст-

вия, естественный путь поступления антигена, близость 

патогенетической картины наблюдаемого состояния 

к гастроинтестинальной аллергии у детей раннего воз-

раста. Ограничением модели является ее высокая стои-

мость и трудоемкость. Альтернативой служит модель 

орально индуцируемой пищевой анафилаксии у морской 

свинки, состоящая во внутрижелудочной сенсибилиза-

ции изучаемым аллергенным белком с последующим 

введением его разрешающей дозы внутривенно [10]. 

Однако у морских свинок аллергическая реакция разви-

вается в основном в бронхолегочной системе и отсутст-

вуют патологические изменения в слизистой оболочке 

кишки, в отличие от аллергических реакций на пищу 

у человека [11]. Для преодоления этих проблем в настоя-

щее время предпринимаются попытки воспроизведения 

аллергических реакций у генетически модифициро-

ванных мышей [12]. Интерес также представляет in vivo 

модель системной анафилаксии у крыс при внутрибрю-

шинной сенсибилизации и внутривенном разрешении 

модельным пищевым аллергеном. Основной мишенью 

реакции анафилаксии при этом является тонкая кишка 

[13]. Данная модель широко применяется при тести-

ровании влияния различных инновационных пищевых 

продуктов и ингредиентов на аллергическую реактив-

ность организма. Модель включена в стандартный про-

токол оценки безопасности новых источников пищевых 

веществ, полученных из генетически модифицирован-

ных растительных организмов1. 

Цель работы – изучение влияния ЛФ из коровь-

его молозива, гидролизата белков кобыльего молока 

(ГБКобМ) и гидролизата сывороточных белков коровь-

его молока (ГБКМ), обладающего сходным с ГБКобМ 

пептидным профилем, на тяжесть реакции системной 

анафилаксии, уровни специфических антител IgG, про- 

и противовоспалительных цитокинов у крыс, парен-

терально сенсибилизированных модельным пищевым 

аллергеном – овальбумином (ОВА).

Материал и методы

Исследуемые пищевые белковые ингредиенты

В работе использовали ЛФ из молозива коровьего 

молока (ООО «Победа-1», РФ) с содержанием основ-

ного вещества, по данным производителя, не менее 

98% по массе белка. Подлинность продукта оценивали 

методом гель-проникающей хроматографии с использо-

ванием системы высокоэффективной жидкостной хро-

матографии (ВЭЖХ) «Стайер» (ЗАО «Аквилон», РФ) 

со спектрофотометрическим детектором (λ=280 нм), 

на колонке «Супероза 12» (1×30 см) с подвижной фазой 

0,2 M NaCl и скоростью элюирования 0,4 см3/мин и с при-

менением стандартного образца электрофоретически 

гомогенного коровьего ЛФ.

При выработке ГБКобМ использован концентрат цель-

ного белка кобыльего молока, полученного из обез-

жиренного молока. При выработке ГБКМ использован 

концентрат сывороточных белков коровьего молока. 

Гидролиз проводили в водяной термостатируемой бане 

при температуре 50±1 °С с постоянным перемешива-

нием и поддержанием рН 7,4–7,6 раствором 1,0 М NaOH. 

По окончании гидролиза полученный продукт инактиви-

ровали (75 °С) в течение 15 мин, охлаждали до комнат-

ной температуры и центрифугировали при 3500 об/мин 

в течение 30 мин на центрифуге Beckman J-6B (Beckman 

Coulter, США). Супернатант собирали и в дальнейшем 

подвергали ультрафильтрации в тангенциальном потоке 

на установке для микро- и ультрафильтрации на базе 

фильтродержателя АСФ-018 (ЗАО «Владисарт», РФ) 

через мембрану с размером пор 10 кДа (на основе поли-

эфирсульфона) со сбором низкомолекулярной фрак-

ции. Молекулярно-массовое распределение пептидов 

в гидролизатах оценивали методом гель-проникающей 

ВЭЖХ, как указано выше.

1 МУ 2.3.2.2306-07 «Медико-биологическая оценка безопасности генно-инженерно-модифицированных организмов раститель-
ного происхождения».
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Дизайн эксперимента

Эксперимент проведен на 4 группах крыс-самцов 

линии Вистар численностью по 26 животных, с равной 

исходной массой тела 173±2 г (здесь и далее M±m), 

полученных из питомника «Столбовая» ФГБУН НЦБМТ 

ФМБА России. Порядок ухода, содержания, эвтаназии 

и экспериментальных процедур соответствовал между-

народным руководствам по надлежащей лабораторной 

практике и ГОСТ 33216-2014 «Руководство по содержа-

нию и уходу за лабораторными животными. Правила 

содержания и ухода за лабораторными грызунами 

и кроликами». Дизайн исследования был одобрен эти-

ческим комитетом ФГБУН «ФИЦ питания и биотехноло-

гии», протокол № 4 от 21 марта 2023 г. В течение 28 дней 

эксперимента животные 1-й контрольной группы полу-

чали полусинтетический рацион на основе казеина, 

соответствующий по составу ГОСТ Р 70355–2022 

«Продукция пищевая специализированная. Общие 

требования к проведению доклинических испытаний 

на лабораторных животных». В рацион животных 2-й 

опытной группы вводили ЛФ, 3-й группы – ГБКМ и 4-й – 

ГБКобМ. Вносимые количества всех указанных белко-

вых ингредиентов составляли в 1-ю неделю кормле-

ния 2 г на 100 г сухого рациона (вместо 2 г казеина). 

Впоследствии, начиная со 2-й недели эксперимента, 

это количество было повышено до 2,6 г/100 г, а с 4-й 

недели до конца эксперимента – до 2,8 г (ГБКМ) и 3,0 г 

(ГБКобМ) с целью обеспечить поддержание потребляе-

мой суточной дозы добавляемых продуктов на уровне 

1,4–1,6 г на 1 кг массы тела животных по общему белку. 

Модель системной анафилаксии у крыс была вос-

произведена в соответствии со стандартизованной 

методикой МУ 2.3.2.2306-07. На 1-е, 3-и, 5-е сутки 

эксперимента крыс внутрибрюшинно сенсибилизиро-

вали модельным пищевым аллергеном – 5-кратно 

перекристаллизованным ОВА в дозе 100 мкг на крысу 

вместе с 10 мг гидроксида алюминия в качестве адъю-

ванта. На 21-е сутки дополнительно внутрибрюшинно 

вводили 10 мкг ОВА в тех же условиях. На 29-е сутки 

внутривенно вводили разрешающую дозу ОВА в дозе 

6 мг на 1 кг массы тела в 0,5 мл стерильного апироген-

ного 0,15 М NaCl. В течение 1 сут после этого оценивали 

тяжесть реакции анафилаксии, выраженной в баллах 

(+ – легкая реакция; ++ – реакция средней тяжести, 

+++ – тяжелая реакция; ++++ – летальный исход). Непо-

средственно перед введением разрешающей дозы 

отбирали 1,0 мл крови из хвостовой вены для определе-

ния содержания антител к ОВА и цитокинов. Выживших 

в течение суток животных выводили из эксперимента 

путем ингаляции CO2.

Методы иммунохимического анализа

В сыворотке крови крыс определяли концентра-

цию специфических антител IgG к ОВА, выполняющих 

у животных данной линии функцию аллергических (реа-

гиновых) антител, методом непрямого твердофазного 

иммуноферментного анализа на полистироле согласно 

МУ 2.3.2.2306-07. 

Уровень цитокинов [гранулоцитарно-макрофагальный 

колониестимулирующий фактор (GM-CSF), интерфе-

рон γ (ИФН-γ), интерлейкин (ИЛ) 1α, ИЛ-1β, ИЛ-2, ИЛ-4, 

ИЛ-5, ИЛ-6, ИЛ-10, ИЛ-12(p70), ИЛ-13, фактор некроза 

опухоли α (ФНОα)] в образцах сыворотки определяли 

с использованием коммерческого набора Bio-Plex Pro™ 

Rat Cytokine Th1/Th2 Panel 12-plex (Cat. #171K1002M) 

(Bio-Rad Laboratories, Inc., США) на анализаторе Luminex 

200 (Luminex Corporation, США) по технологии xMAP 

с использованием программного обеспечения Luminex 

xPONENT Version 3.1.

Статистическая обработка данных

Статистическую обработку результатов исследования 

проводили путем расчета выборочного среднего (M) 

и стандартной ошибки (m) после установления соот-

ветствия распределения данных нормальному закону 

в соответствии с критерием Колмогорова–Смирнова. 

Исключение грубо выпадающих значений измеряемых 

величин, обусловленных погрешностями анализа, про-

водили в соответствии с критерием Граббса, в числе 

не более 1 на группу. Достоверность различий средних 

значений массы животных, уровней антител к ОВА 

и цитокинов между группами определяли с исполь-

зованием непараметрического рангового U-критерия 

Манна–Уитни. Достоверность различия долевых показа-

телей тяжести анафилактического шока (% летальности, 

% тяжелых реакций) проверяли с использованием точ-

ного теста Фишера. Сравнение распределения живот-

ных по тяжести активного анафилактического шока 

(ААШ), выраженной в баллах, выполняли с помощью 

многомерного критерия χ2. Во всех случаях разли-

чия признавали достоверными на уровне значимости 

р≤0,05. При расчетах использовали пакеты программ 

Excel 365 и IBM SPSS Statistics 20.0 (IBM, США). 

Результаты

Характеристика белковых ингредиентов

Как следует из данных, приведенных на рис. 1, хрома-

тограмма ЛФ характеризуется наличием практически 

единственного пика, содержащего более 98% всего 

белкового материала образца и совпадающего по вре-

мени удержания со стандартным образцом ЛФ. Хрома-

тограммы ГБКМ и ГБКобМ характеризовались почти 

полным отсутствием негидролизованного белка с моле-

кулярными массами более 20 кДа; основная часть 

пептидного материала (более 70% в ГБКМ и более 90% 

в ГБКобМ) отвечала по времени удержания диапазону 

молекулярных масс менее 8,7 кД. Таким образом, иссле-

дуемые продукты могли быть характеризованы как 

частичные ферментативные белковые гидролизаты со 

сходной степенью гидролиза.

Интегральные показатели животных

В ходе сенсибилизации и кормления крыс опытными 

рационами гибель, заболеваемость животных в 1-й 



Вопросы питания. Том 93, № 2, 2024     35

Симоненко Е.С., Симоненко С.В., Гмошинский И.В. и др.

(контроль), 2-й (ЛФ) и 4-й (ГБКобМ) группах не отме-

чались. В 3-й группе (ГБКМ) погибла 1 крыса. Все 

остальные животные были активны, имели нормальный 

внешний вид и поведение. Средняя масса тела крыс 

всех групп на протяжении эксперимента монотонно 

возрастала практически в одинаковом темпе (рис. 2), 

за исключением кратковременного отставания в при-

бавке массы тела крыс 2-й группы, получавшей ЛФ, 

на 22-е сутки опыта. 

Количество гидролизатов, потребляемое крысами 

в сутки в расчете на кг массы тела, в 1-ю неделю экспе-

римента значительно колебалось (рис. 3), что соответст-

вовало адаптации животных к применяемым рационам. 

Однако в дальнейшем это количество стабилизирова-

лось на уровне 1,4–1,6 г на 1 кг массы тела. Средняя доза 

ЛФ, потребленная животными за все время экспери-

мента, составила 1,59±0,04 г на 1 кг массы тела в сутки, 

ГБКМ – 1,53±0,05 г на 1 кг массы тела в сутки, ГБКобМ – 

1,48±0,05 г на 1 кг массы тела в сутки.

Результаты воспроизведения реакции системной 

анафилаксии

Основные результаты воспроизведения ААШ у крыс 

в течение 1 сут после введения разрешающей дозы 

ОВА представлены в табл. 1. Как следует из получен-

ных данных, летальность, число тяжелых реакций ана-

филаксии (количество +++ и ++++ реакций в сумме) 

и анафилактический индекс (арифметическое среднее 

балльных оценок тяжести реакции по группе) у крыс, 

получавших ЛФ, ГБКМ и ГБКобМ, достоверно не отли-

чались от показателей животных контрольной группы. 

Как следует из данных рис. 4А, В группе животных, 

получавших ЛФ, отмечалась тенденция к росту числа 

крыс, проявивших реакцию ААШ средней тяжести 

(++) за счет снижения в 2 раза животных со слабой 

реакцией (+). Однако распределения крыс во всех 

3 опытных группах по тяжести анафилактического 

шока в целом отличались от контроля незначимо 

(p>0,10, критерий χ2). 
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Рис. 1. Хроматограммы образцов лактоферрина из молозива коровьего молока (А); гидролизата сывороточных белков коровьего 

молока (Б) и гидролизата белков кобыльего молока (В) 

Fig. 1. Chromatograms of lactoferrin samples from cow’s milk colostrum (A); cow’s milk whey protein hydrolyzate (B) and mare’s milk protein 

hydrolyzate (C) 
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Рис. 2. Масса тела крыс 4 групп на протяжении эксперимента, M±m (n=26 в группе) 

* – статистически значимое отличие (p<0,05) от показателя животных контрольной группы. 

Здесь и на рис. 3, 4: ЛФ – лактоферрин из коровьего молозива; ГБКМ – гидролизат белков коровьего молока; ГБКобМ – гидролизат 
белков кобыльего молока.

Fig. 2. Body weight of rats from 4 groups during the experiment, M±m (n=26 per group) 

* – statistically significant difference (p<0.05) from the control group of animals.

Here and in Fig. 3, 4: LF – lactoferrin from cow colostrum; CMPH – cow’s milk protein hydrolysate; MMPH – mare’s milk protein hydrolysate.
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Fig. 3. Consumption of the dietary protein ingredients by rats during the experiment, M±m (n=26 per group) 
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Определение ответа циркулирующих антител класса 

IgG к ОВА у животных 4 групп показало (рис. 4Б), что 

в группах крыс, получавших с рационом ЛФ и ГБКМ, кон-

центрация антител не отличалась от контроля, тогда как 

в группе, получавшей ГБКобМ, ответ антител к модель-

ному пищевому аллергену был достоверно (p≤0,001) 

снижен в 1,9 раза по сравнению с контролем и с живот-

ными, получавшими ЛФ, а также в 1,6 раза по сравнению 

с крысами, потреблявшими ГБКМ. 

Анализ профиля цитокинов сыворотки крови

Результаты определения уровней секретируемых Th1- 

и Th2-лимфоцитами цитокинов в сыворотке крови крыс 

четырех групп представлены в табл. 2. Как следует 

из этих данных, потребление сенсибилизированными 

животными рациона с добавлением ЛФ значимо не пов-

лияло на исследуемый цитокиновый профиль по сравне-

нию с крысами контрольной группы. 

Добавление в рацион сенсибилизированных крыс 

ГБКМ и ГБКобМ вызывало ряд изменений исследуемых 

показателей системы клеточного иммунитета. А именно, 

у крыс, которых содержали на рационе с добавкой ГБКМ, 

достоверно снизился уровень ИЛ-1α (в 1,52 раза; p<0,05) 

и возрос – ФНОα (в 1,33 раза; p<0,05) по сравнению 

с показателем животных контрольной группы. С другой 

стороны, потребление крысами рациона с добавле-

нием ГБКобМ вызвало на уровне тенденции увеличение 

уровня ИЛ-10 (в 1,37 раза; p=0,09) и значимое повы-

шение концентрации ИЛ-12(p70) (в 1,38 раза; p=0,05) 

по сравнению с контролем. 

Таблица 1. Результаты воспроизведения реакции активного анафилактического шока (ААШ) у крыс (M±m)

Table 1. Results of inducing the reaction of active anaphylactic shock in rats (M±m)

Показатель / Indicator
Группа животных / Group of animals 

1-я (контроль)
1st (control)

2-я (ЛФ)
2nd (LF)

3-я (ГБКМ)
3rd (CMPH)

4-я (ГБКобМ)
4th (MMPH)

Масса тела исходная, г / Initial body weight, g 173±3 173±3 173±2 173±2

Масса тела конечная, г / Final body weight, g 327±5 317±6 318±5 322±5

Летальность ААШ, % / Lethality of active anaphylactic reaction, % 30,8 38,5 36,0 30,8

Число тяжелых реакций анафилаксии (+++ и +++), %

Number of severe anaphylactic reactions (+++ and +++), %
30,8 38,5 36,0 30,8

Анафилактический индекс / Anaphylactic index 2,27±0,25 2,58±0,24 2,36±0,28 2,27±0,26

П р и м е ч а н и е. ЛФ – лактоферрин из коровьего молозива; ГБКМ – гидролизат белков коровьего молока; ГБКобМ – гидролизат 
белков кобыльего молока. 

N o t e. LF – lactoferrin from cow colostrum; CMPH – cow’s milk protein hydrolysate; MMPH – mare’s milk protein hydrolysate.

Рис. 4. Распределение крыс 4 групп по тяжести реакции активного анафилактического шока (А) и концентрация в сыворотке крови 

антител IgG к овальбумину (M±m) (Б) 

Число животных – по 26 в группе. Cтатистически значимое отличие (p<0,001), согласно U-критерию Манна–Уитни, от показателя 
животных: * – контрольной группы; † – группы ЛФ; # – группы ГБКМ. 

Fig. 4. Distribution of rats in 4 groups according to the severity of the active anaphylactic shock (A) and the concentration of IgG antibodies 

to ovalbumin in the blood serum (M±m) (B) 

The number of animals is 26 per group. Statistically significant difference (p<0.001) according to the Mann–Whitney U test from the 
indicator of animals: * – control group; † – LF group; # – CMPH group.
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Кроме того, концентрация ИЛ-10 и ИЛ-1α в сыворотке 

крыс, потреблявших с кормом ГБКМ, была достоверно 

снижена по сравнению с показателями животных, полу-

чавших ГБКобМ (соответственно в 1,33 раза; p<0,05 

и в 1,55 раза, p=0,05). При этом уровень ИЛ-5 был ста-

тистически значимо выше у крыс, получавших ГКМБ, 

по сравнению с таковым у животных, получавших ЛФ 

(в 1,19 раза; p<0,05). 

Обсуждение 

Проведенные исследования показали, что у сенсибили-

зированных крыс, получавших рацион с добавлением ЛФ 

из коровьего молозива в дозе, которая в расчете на 1 кг 

массы тела была значительно (приблизительно 10-кратно) 

аггравирована в сравнении с потреблением этого белка 

детьми в составе смесей для искусственного вскармли-

вания, не наблюдалось достоверного изменения аллер-

гической реактивности (тяжести реакции системной ана-

филаксии на модельный пищевой антиген), достоверного 

изменения ответа специфических антител IgG к ОВА 

и уровней про- и противовоспалительных цитокинов 

в сравнении с крысами, получающими контрольный сба-

лансированный рацион. Этот результат показывает, что 

включение ЛФ в состав детских формул, по-видимому, 

не повлечет за собой утяжеления аллергических реакций 

на такие белки, как β-лактоглобулин, α-лактальбумин, 

αs-казеин и другие наиболее значимые [14] аллергены 

коровьего молока. Вместе с тем вопрос о возможности 

развития аллергической реакции у ребенка собственно 

на ЛФ, входящий в состав смеси, в рамках использования 

данной in vivo модели остается открытым. Простейший 

способ установить наличие у ЛФ собственных аллерген-

ных свойств – это проведение скрининга перекрестно 

реагирующих антител класса IgE к этому белку у пациен-

тов с поливалентной пищевой сенсибилизацией [15], что 

является предметом дальнейших исследований. Однако 

уместно отметить, что ЛФ не рассматривается в числе 

наиболее клинически значимых аллергенов коровьего 

молока [16], вероятно, это связано с его низким содер-

жанием в сыворотке зрелого молока и, соответственно, 

смесей на его основе или с низкой резистентностью 

антигенных структур этого белка к термической инакти-

вации [15]. При этом возможность включения нативного 

ЛФ в состав гипоаллергенных смесей на основе глубо-

ких гидролизатов белка или аминокислотных смесей, 

предназначенных для детей с поливалентной пищевой 

аллергией, в настоящее время не рассматривается даже 

теоретически.

В случае включения в рацион крыс ГБКМ значимых 

изменений в тяжести реакции анафилаксии и ответа 

специфических антител IgG к ОВА также не было выяв-

лено. Стоит отметить, что потребление этого продукта 

сенсибилизированными животными приводит к возра-

станию у них уровня ФНОα при снижении концентрации 

ИЛ-1α и существенно меньшем, по сравнению с группой 

ГБКобМ, уровне ИЛ-10. Это может указывать на нали-

чие провоспалительного эффекта веществ, входящих 

в состав ГБКМ (предположительно, гликопептидов), 

реализуемого через систему Toll-подобных рецепторов 

определенных субпопуляций Th2-хелперных лимфоцитов 

[17–19]. Тот факт, что эти изменения у животных данной 

группы не приводили к достоверным изменениям аллер-

гической чувствительности к гетерологичному пищевому 

аллергену (ОВА), вводимому парентерально, не позво-

ляет исключить возможности возникновения подобных 

проблем при длительной пероральной экспозиции раз-

личными пищевыми белками. В этой связи уместно 

подчеркнуть, что имеющиеся клинические рекомендации 

Таблица 2. Концентрация цитокинов в сыворотке крови крыс 4 групп (M±m), пг/мл 

Table 2. Cytokine level in blood serum of rats from 4 groups (M±m), pg/ml

Показатель
Indicator

Группа животных / Group of animals 

1-я (контроль) / 1st (control)
n=10

2-я (ЛФ) / 2nd (LF)
n=10

3-я (ГБКМ) / 3rd (CMPH)
n=10

4-я (ГБКобМ) / 4th (MMPH)
n=9

GM-CSF 1,08±0,21 1,15±0,29 1,78±0,44 1,21±0,22

ИФН-γ / IFN-γ 8,75±1,80 12,79±1,96 9,94±1,56 10,90±1,64

ИЛ-1α / IL-1α 2,13±0,23 2,01±0,19 1,40±0,18* 2,17±0,27#

ИЛ-1β / IL-1β 1,76±0,38 1,58±0,38 1,72±0,44 2,26±0,33

ИЛ-2 / IL-2 6,57±0,48 7,36±0,64 7,65±0,56 7,82±0,51

ИЛ-4 / IL-4 0,95±0,11 1,14±0,12 1,13±0,06 1,11±0,09

ИЛ-5 / IL-5 7,05±0,51 6,72±0,37 7,98±0,27† 7,12±0,45

ИЛ-6 / IL-6 4,69±0,68 6,32±1,06 5,18±0,63 5,81±0,63

ИЛ-10 / IL-10 2,04±0,26 2,32±0,37 2,09±0,25 2,79±0,19#, @

ИЛ-12(p70) / IL-12(p70) 1,52±0,24 1,74±0,17 2,00±0,27 2,10±0,15*

ИЛ-13 / IL-13 0,98±0,19 1,21±0,23 0,90±0,14 1,02±0,24

ФНОα / TNF-α 0,24±0,02 0,27±0,04 0,32±0,03* 0,28±0,05

П р и м е ч а н и е. Статистически значимое отличие (p<0,05) согласно U-критерию Манна–Уитни от показателя животных: * – конт-
рольной группы; † – группы ЛФ; # – группы ГБКМ; @ – отличие от контроля при p<0,10. 

N o t e. Statistically significant difference (p<0.05) according to the Mann–Whitney U test from the indicator of animals: * – control group; 
† – LF group; # – CMPH group; @ – difference from control at p<0.10.
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не предусматривают возможность использования частич-

ного ГБКМ в составе питания пациентов, страдающих 

тяжелой формой аллергии к белкам коровьего молока. 

Для этой цели рекомендуются только глубокие гидроли-

заты на казеиновой основе или аминокислотные смеси 

[20]. Однако использование данного частичного гидроли-

зата для продуктов с пониженной аллергенностью допу-

стимо и является перспективным направлением.

Включение ГБКобМ в рацион крыс не вызывало у них 

достоверного изменения тяжести реакции анафилак-

сии, но сопровождалось снижением ответа антител IgG 

к ОВА, возрастанием концентрации ИЛ-12(p70) и выра-

женной тенденцией к увеличению продукции ИЛ-10 

при сравнении как с контролем, так и с группой, полу-

чавшей ГБКМ. Повышенная продукция ИЛ-10 в данном 

случае может быть результатом взаимодействия специ-

фических гликопептидов ГБКобМ (по-видимому, отсут-

ствующих в ГБКМ) с различными типами Toll-подобных 

рецепторов дендритных клеток, индуцирующего их спе-

цифическое созревание, стимулирующего пролифера-

цию Т-клеток и созревание Treg-клеток [17]. Увеличе-

ние активности Treg-клеток и рост уровня ИЛ-10 через 

сигнальные пути с регуляторным участием Toll-подоб-

ных рецепторов может подавлять секрецию цитокинов, 

презентацию антигенов, активацию CD4+-Т-клеток и, 

как следствие, ограничивать продукцию специфических 

антител.

Полученный результат указывает на наличие 

у ГБКобМ, в отличие от ГБКМ, имеющего близкую сте-

пень гидролиза и молекулярно-массовое распределе-

ние пептидных фрагментов, определенного потенциала 

десенсибилизирующего действия, обусловленного видо-

выми особенностями состава белков молока коровы 

и лошади, принадлежащих к разным отрядам класса 

млекопитающих. Это открывает перспективы для разра-

ботки и клинических испытаний инновационных гипоал-

лергенных продуктов, в том числе смесей – заменителей 

грудного молока, с использованием ГБКобМ в качестве 

их белкового компонента.

Заключение

Проведенные исследования показали, что все 3 тести-

рованных белковых ингредиента: ЛФ из коровьего моло-

зива, ГБКМ и ГБКобМ – не увеличивают анафилактиче-

скую чувствительность животных на модели системной 

анафилаксии и могут быть рекомендованы для исполь-

зования в специализированных пищевых продуктах для 

детского питания с пониженной аллергенностью, в том 

числе смесях для искусственного вскармливания детей, 

не страдающих непереносимостью молока и полива-

лентной сенсибилизацией. При этом у ГБКобМ выяв-

лен определенный потенциал десенсибилизирующего 

действия по данным его влияния на продукцию cпеци-

фических антител к модельному аллергену, цитокинов 

ИЛ-1α, ИЛ-10, ИЛ-12(p70), что открывает перспективы его 

использования в гипоаллергенных продуктах, доказа-

тельство клинической эффективности которых должно 

быть предметом отдельного исследования.
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Совершенствование научно-исследовательских алгоритмов оценки безопас-
ности пищевой продукции нового вида в настоящее время является одним 
из значимых направлений гигиены питания. В рамках изучения влияния 
насекомых Hermetia illucens на иммунный статус крыс был использован стан-
дартный протокол аллергологических исследований, применяемых при медико-
биологической оценке генно-инженерно-модифицированной пищевой продукции, 
дополненный показателями цитокинового профиля и патоморфологической 
характеристикой лимфоидной ткани иммунокомпетентных органов. 
Цель исследования – изучение влияния на иммунный статус крыс биомассы 
личинок черной львинки (Hermetia illucens) в эксперименте на модели индуциро-
ванного анафилактического шока.
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Материал и методы. Влияние биомассы личинок черной львинки (Hermetia illucens) изучено в 29-дневном эксперименте 
на растущих (в период 43–72 дней жизни) крысах-самцах линии Вистар, получавших с рационом биомассу Hermetia 
illucens – основная группа (n=29) и изокалорийный полусинтетический казеиновый рацион – контрольная группа (n=29). 
Комплексную оценку аллергенного потенциала биомассы Hermetia illucens в эксперименте на модели индуцированного 
анафилактического шока у крыс проводили с использованием расширенного пула изучаемых показателей иммунного 
статуса: тяжести активного анафилактического шока (летальность, число тяжелых реакций анафилаксии, анафи-
лактический индекс); цитокинового профиля (содержание провоспалительных и противовоспалительных цитокинов, 
а также регуляторов клеточного и гуморального иммунного ответа), иммуноглобулинов класса IgG1, IgG4 до и после 
введения разрешающей дозы овальбумина (4 мг на 1 кг массы тела), а также патоморфологических характеристик 
лимфоидной ткани основных иммунокомпетентных органов (тимус, селезенка, пейеровы бляшки тонкой кишки).
Результаты. Показано достоверное снижение тяжести реакции системной анафилаксии в основной группе. 
Сравнительная оценка цитокинового профиля сыворотки крыс [гранулоцитарно-макрофагальный колониестимулиру-
ющий фактор, интерферон γ, интерлейкин (ИЛ) 10, ИЛ-12(p70), ИЛ-13, ИЛ-1α, ИЛ-1β, ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-5, ИЛ-6, фактор 
некроза опухоли α], а также уровня иммуноглобулинов класса IgG1, IgG4 до и после введения разрешающей дозы оваль-
бумина не выявила достоверных различий у крыс контрольной и основной групп. Отмечено снижение концентрации 
проаллергических цитокинов в сыворотке крови крыс основной группы: ИЛ-4 – в 1,3, ИЛ-10 – в 1,1 и ИЛ-13 – 1,2 раза, не 
достигающее уровня статистической значимости (р>0,05), а у животных, перенесших легкую степень анафилактиче-
ской реакции, соответственно в 1,8; 1,4 и 1,4 раза (р>0,05). Морфологические исследования органов иммунной системы 
межгрупповых различий не выявили. 
Заключение. Аллергологические исследования личинок черной львинки (Hermetia illucens) в эксперименте на крысах, 
во время которого была воспроизведена модель системной анафилаксии и изучены показатели иммунного статуса: 
тяжесть активного анафилактического шока, цитокиновый профиль, иммуноглобулины класса IgG1, IgG4 и морфоло-
гическая структура иммунокомпетентных органов, не выявили никакого аллергенного действия изученного продукта. 
Ключевые слова:  пищевая продукция нового вида; биомасса личинок черной львинки (Hermetia illucens); аллергологи-

ческие исследования; цитокиновый профиль; иммуноглобулины; морфология иммунокомпетентных 
органов; анафилаксия

The improvement of the novel foods’ safety assessment algorithms is currently one of the food hygiene significant areas. Within the 
studying of Hermetia illucens insects’ effect, the standard in vivo allergological research integrated in the protocol of medical and 
biological evaluation of genetically modified food has been used. The protocol was supplemented with cytokine profile indicators and 
pathomorphologic characteristics of immunocompetent organs’ lymphoid tissue.
The purpose of the research was to study the effect of black soldier fly (Hermetia illucens) larvae biomass on the rats’ immune status 
in the experiment on the induced anaphylactic shock model.
Material and methods. The effect of black soldier fly (Hermetia illucens) larvae biomass was studied in a 29-day experiment on 
growing (43–72 days of life) male Wistar rats fed with Hermetia illucens biomass – main group (n=29) and semi-synthetic casein diet – 
control group (n=29). The complex assessment of allergenic potential of Hermetia illucens biomass was carried out in the experiment 
on the induced anaphylactic shock model in Wistar rats. An expanded pool of immune status indicators was studied including active 
anaphylactic shock severity (lethality, number of severe anaphylaxis reactions, anaphylactic index); cytokine profile (content of pro-
inflammatory and anti-inflammatory cytokines, as well as regulators of cellular and humoral immune response); IgG1 and IgG4 level 
before and after administration of ovalbumin permissive dose (4 mg/kg b.w.). In addition to this pathomorphologic characteristics 
of lymphoid tissue of the main immunocompetent organs (thymus, spleen, Payer’s patches) have been obtained.
Results. The significant systemic anaphylaxis reaction decrease in the main group has been shown. Comparative assessment 
of the serum cytokines (GM-CSF, IFN-γ, IL-10, IL-12(p70), IL-13, IL-1α, IL-1β, IL-2, IL-4, IL-5, IL-6, TNF-α) as well as the level 
of immunoglobulins of the IgG1, IgG4 class before and after administration of ovalbumin permissive dose did not reveal significant 
differences in rats of the control and main groups. In the main group, there was a decrease in blood serum proallergic cytokines: the 
level of IL-4 reduced by 1.3 fold, IL-10 – 1.1 and IL-13 – 1.2 fold (p>0.05), and in animals with mild anaphylactic reaction – by 
1.8, 1.4 and 1.4 times, respectively (p>0.05). The morphologic studies of the immune system organs showed no intergroup differences.
Conclusion. Thus, allergological studies of black soldier fly (Hermetia illucens) larvae in the experiment with the use of systemic 
anaphylaxis rat model and determination of immune status indicators (anaphylactic shock severity, cytokine profile, IgG1 and IgG4 
level, morphologic structure of immunocompetent organs) did not reveal any allergenic effect of the studied product.
Keywords:  novel foods; black soldier fly (Hermetia illucens) larvae biomass; allergological studies; cytokine profile; immunoglobulins; 

morphology of immunocompetent organs; anaphylaxis

С
овременные мировые тренды направлены на рас-

ширение продовольственной базы за счет пищевой 

продукции нового вида, полученной с использованием 

альтернативных источников (генно-инженерно-модифи-

цированных организмов, водорослей, микроскопических 

грибов, насекомых и др.). Накопленный практический 

и теоретический опыт в области пищевой токсикологии 

и аллергологии, а также смежных разделов биологии 

позволяет не только прогнозировать вероятные 

риски для здоровья, связанные с потреблением про-

дукции нового вида, но и своевременно актуализировать 

систему оценки безопасности, исключая саму воз-

можность возникновения риска. Совершенствование 

научно-исследовательских и экспертных алгоритмов 

обеспечения пищевой безопасности, в том числе 

в части идентификации потенциальных вредных фак-

торов, поступающих с пищей, вносит существенный 

вклад в решение задач Приоритетного направления 

развития науки, технологий и техники в Российской 

Федерации (Стратегия научно-технологического раз-

вития Российской Федерации, утвержденная Указом 

Президента РФ от 28.02.2024 № 145).
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Обеспечение качества и безопасности пищевых про-

дуктов нового вида в России регулируется на госу-

дарственном уровне, действующая система мер пре-

дусматривает глубоко эшелонированную защиту 

здоровья потребителей нынешнего и будущих поко-

лений и включает надежную систему оценки безопас-

ности, эффективную систему контроля за оборотом, 

мониторинг воздействия на человека и окружающую 

среду, предоставление достоверной информации потре-

бителям (Закон РФ «О защите прав потребителей» 

от 07.02.1992 № 2300-1; Федеральный закон «О сани-

тарно-эпидемиологическом благополучии населения» 

от 30.03.1999 № 52-ФЗ; Федеральный закон «О каче-

стве и безопасности пищевых продуктов» от 02.01.2000 

№ 29-ФЗ; Федеральный закон «О техническом регули-

ровании» от 27.12.2002 № 184-ФЗ; Указ Президента РФ 

от 21.01.2020 № 20 «Об утверждении Доктрины продо-

вольственной безопасности Российской Федерации»; 

TP ТС 021/2011 «О безопасности пищевой продукции»; 

TP ТС 022/2011 «Пищевая продукция в части ее марки-

ровки»).

Оценка безопасности нового продукта выполняется 

в рамках процедуры его государственной регистрации, 

важным этапом которой является изучение аллерген-

ного потенциала такого продукта. Международный опыт 

в области аллергологических исследований пищевой 

продукции нового вида, обобщенный в руководствах 

Европейского агентства по безопасности пищи, Органи-

зации экономического сотрудничества, Комиссии Кодекс 

Алиментариус, Продовольственной и сельскохозяйст-

венной организации Объединенных Наций и Всемирной 

организации здравоохранения [1–5], предлагает целый 

ряд подходов к изучению аллергенности, в числе кото-

рых сравнение нативных белков продукта с известными 

аллергенами (с использованием баз данных, содержащих 

информацию о трехмерной структуре и функции извест-

ных аллергенов и родственных им белков); определе-

ние потенциальной аллергенности в иммунохимических 

исследованиях in vitro с использованием IgE, выделенных 

из сыворотки крови сенсибилизированных пациентов 

или модельных животных; определение устойчивости 

к воздействию протеолитических ферментов (пепсина, 

панкреатина), температуры, кислотности [6]; протеомные, 

метаболомные, транскриптомные методы [7].

Российский подход к экспериментальной оценке 

потенциальной аллергенности до недавнего времени 

предполагал выполнение 2 блоков исследований 

in vivo на лабораторных животных, получающих с рацио-

ном изучаемый продукт в аггравированном количестве: 

оценку иммуномодулирующих и сенсибилизирующих 

свойств нового продукта проводили на мышах линий 

СВА и С57Bl/6, аллергенного потенциала – на модели 

системной анафилаксии с изучением тяжести активного 

анафилактического шока и интенсивности гумораль-

ного иммунного ответа у крыс линии Вистар [7–9]. 

Дальнейшее развитие отечественных подходов 

направлено на совершенствование существующих 

и поиск новых моделей, позволяющих повысить прогно-

стическую значимость исследований. Появление совре-

менных направлений и методов оценки иммунного 

статуса обусловило возможность комплексной оценки 

аллергенного потенциала пищевой продукции нового 

вида путем расширения перечня анализируемых пока-

зателей, в частности за счет цитокинового профиля 

(провоспалительные и противовоспалительные цито-

кины, регуляторы клеточного и гуморального иммунного 

ответа), иммуноглобулинов класса IgG1, IgG4, а также 

патоморфологических исследований лимфоидной ткани 

основных иммунокомпетентных органов (рис. 1). Разра-

ботанные подходы были успешно апробированы в серии 

экспериментов по оценке безопасности потенциально 

аллергенных объектов (всего изучено более 1000 единиц 

информации) [10, 11].

Цель работы – изучение влияния на иммунный статус 

крыс биомассы личинок черной львинки (Hermetia 

illucens) в эксперименте на модели индуцированного 

анафилактического шока.

Материал и методы

Материалом для исследований была сухая измельчен-

ная биомасса личинок черной львинки (Hermetia illucens). 

Комплексную оценку аллергенного потенциала био-

массы Hermetia illucens в эксперименте на модели инду-

цированного анафилактического шока у крыс линии 

Вистар осуществляли с использованием расширенного 

пула изучаемых показателей иммунного статуса: тяже-

сти активного анафилактического шока (летальность, 

число тяжелых реакций анафилаксии, анафилакти-

ческий индекс), цитокинового профиля (содержание 

провоспалительных и противовоспалительных цитоки-

нов, а также регуляторов клеточного и гуморального 

иммунного ответа), иммуноглобулинов класса IgG1, IgG4 

до и после введения разрешающей дозы овальбумина 

(ОВА), а также патоморфологических характеристик 

лимфоидной ткани основных иммунокомпетентных орга-

нов (тимус, селезенка, пейеровы бляшки тонкой кишки).

29-дневный эксперимент проведен на растущих 

(в период 43–72 дней жизни) крысах-самцах линии 

Вистар поколения F3, являющихся потомками 2 поко-

лений животных, получавших с рационом биомассу 

Hermetia illucens на протяжении всего периода онтоге-

нетического развития – основная группа (n=29) и полу-

синтетический казеиновый рацион (ПКР) в течение 

всего периода исследований – контрольная группа 

(n=29) [12]. Измельченную биомассу личинок Hermetia 

illucens включали в рацион крыс основной группы 

с учетом содержания белков, жиров и углеводов во вво-

димом продукте при соблюдении принципа изокалорий-

ности и идентичности химического состава [12].

Масса тела животных контрольной группы в начале 

эксперимента составляла 164±4 г, основной – 165±2 г. 

Крысы содержались в пластиковых клетках с древесной 

подстилкой (по 2 особи в клетке), в отапливаемом (при 

температуре от 20 до 24 °С) и вентилируемом помещении 
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с естественным освещением, доступ к корму и воде – ad 

libitum. На протяжении эксперимента вели ежедневные 

наблюдения за внешним видом, поведением, поедаемо-

стью корма и общим состоянием животных, массу тела 

крыс измеряли еженедельно. Работу с животными прово-

дили в соответствии с Правилами по уходу и использова-

нию лабораторных животных (https://grants.nih.gov/grants/

olaw/guide-for-the-care-and-use-of-laboratory-animals.pdf), 

ГОСТ 33215-2014 «Руководство по содержанию и уходу 

за лабораторными животными. Правила оборудования 

помещений и организации процедур» и ГОСТ 33216-2014 

«Руководство по содержанию и уходу за лабораторными 

животными. Правила содержания и ухода за лаборатор-

ными грызунами и кроликами».

Модель системной анафилаксии воспроизводили 

согласно [13] с незначительными модификациями. 

Сенсибилизацию животных ОВА проводили на 1, 3 

и 5-й дни эксперимента (рис. 2): крысам обеих групп 

внутрибрюшинно вводили по 100 мкг ОВА куриного 

яйца (5-кратно перекристаллизованный препарат), 

адсорбированного на 10 мг гидроксида алюминия. 

На 22-й день эксперимента дополнительно вводили 

еще 10 мкг ОВА в тех же условиях для индукции вто-

ричного иммунного ответа. На 29-й день крыс взве-

шивали, отбирали 0,2 мл крови из хвостовой вены 

до введения разрешающей дозы ОВА для определе-

ния гуморального иммунного ответа (сумма фракций 

циркулирующих специфических IgG1 и IgG4), после 

чего вводили внутривенно разрешающую дозу ОВА 

(4 мг на 1 кг массы тела в 0,5 мл изотонического 

апирогенного 0,15 М NaCl). За развитием симпто-

мов активного анафилактического шока наблюдали 

Комплексная оценка аллергенного потенциала пищевой продукции нового вида на модели
индуцированного анафилактического шока у крыс линии Вистар

Complex medical and biological evaluation of the allergenic potential on the induced anaphylactic shock model of Wistar rats

Иммуноглобулины / Immunoglobulins
Циркулирующие неспецифические IgG1, IgG4 после введения разрешающей дозы овальбумина

Immunoglobulins circulating non-specific immunoglobulins IgG1, IgG4 after shocking dose of ovalbumin

Изучение цитокинового профиля
Cytokine profile investigation

• Про- и противовоспалительные цитокины 
 Pro- and anti-infllammatory cytokines;

• Th1-регуляторы клеточного и Th2-
 регуляторы гуморального иммунного 
 ответа (GM-CSF, ИФН-γ, ИЛ-10, 
 ИЛ-12(p70), ИЛ-13, ИЛ-1α, ИЛ-1β, ИЛ-2, 
 ИЛ-4, ИЛ-5, ИЛ-6, ФНОα)
 Th1 regulators of the cellular immune 
 response and Th2 regulators of humoral 
 immune response (GM-CSF, IFN-γ, IL-10, 
 IL-12(p70), IL-13, IL-1α, IL-1β, IL-2, IL-4, 
 IL-5, IL-6, TNF-α)

Оценка тяжести системной анафилаксии
Systemic anaphylaxis severity evaluation

• Частота тяжелых реакций 
 Severe reactions frequency;

• анафилактический индекс
 аnaphylactic index;

• циркулирующие специфические
 иммуноглобулины  (IgG1 + IgG4)
 до введения разрешающей дозы 
 овальбумина
 сirculating specific immunoglobulins
 (IgG1 + IgG4) before shocking dose 
 of ovalbumin

Патоморфологические
исследования

иммунокомпетентных органов
Pathomorphological studies
of immunocompetent organs

• Тимус / Thymus;
• селезенка / spleen;
• тонкая кишка / small intestine

Рис. 1. Расширенный перечень показателей, изучаемых в рамках комплексной оценки аллергенного потенциала пищевой продукции 

нового вида на модели индуцированного анафилактического шока у крыс линии Вистар (изменения, внесенные в стандартный протокол 

исследований, выделены пунктиром)

Fig. 1. Expanded list of parameters investigated within the framework of complex evaluation of allergenic potential of novel food on the induced 

anaphylactic shock model of Wistar rats (changing of the standard research protocol are highlighted with dashed lines)

Дни / Days

ОВА 100 мкг в/б
OVA 100 μg ip

ОВА 10 мкг в/б – бустерная доза
(индукция вторичного иммунного ответа)

OVA 10 μg ip – booster dose
(induction of secondary immune response)

ОВА 4 мг на 1 кг массы тела в/в – разрешающая
доза (индукция анафилактического шока)

OVA 4 μg/kg b.w. iv – shocking dose
(induction of anaphylactic shock)

1 2 3 4 5 6–21 22 23 24 25 26 27 28 29 30

Овальбуминовая (ОВА) сенсибилизация крыс-самцов линии Вистар
Ovalbumin (OVA) sensitisation of male Wistar rats

Эвтаназия
Euthanasia

Рис. 2. Модель индуцированного анафилактического шока у крыс линии Вистар [8]

Fig. 2. The model of induced anaphylactic shock in Wistar rats [8]
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в течение последующих 24 ч. Тяжесть реакции оцени-

вали в баллах в соответствии со шкалой: + (1) – озноб, 

одышка, ++ (2) – слабость, атаксия, цианоз конечно-

стей, +++ (3) – судороги, паралич, ++++ (4) – летальный 

исход. Величину анафилактического индекса рассчи-

тывали как среднее арифметическое балльных оценок 

тяжести анафилаксии по группе по данным наблюде-

ния через 24 ч после введения разрешающей дозы [8, 

14]. У всех выживших животных отбирали материал 

для исследований органов иммунной системы (тимус, 

селезенка, тонкая кишка с пейеровыми бляшками), 

а также кровь для иммуноферментного определения 

титра антител IgG1 и IgG4 (использованы наборы 

CEA074RA и SEA234RA, Cloud-Clone Corp., Китай) 

и цитокинового профиля сыворотки [гранулоцитарно-

макрофагальный колониестимулирующий фактор 

(GM-CSF), интерферон γ (ИФН-γ), интерлейкин (ИЛ) 

10, ИЛ-12(p70), ИЛ-13, ИЛ-1α, ИЛ-1β, ИЛ-2, ИЛ-4, ИЛ-5, 

ИЛ-6, фактор некроза опухоли α (ФНОα)] с исполь-

зованием мультиплексной панели Bio-Plex Pro™ Rat 

Cytokine 12-Plex (Bio-Rad) cat#171К1002М. 

Приготовление и окрашивание гистологических пре-

паратов осуществляли общепринятыми методами [15]. 

Изучение гистологических препаратов проводили 

с помощью светового микроскопа Axio Imager Z1 (Сarl 

Zeiss, ФРГ), для фотосъемки использовали цифровую 

фотокамеру AxioCam HRc (Сarl Zeiss, ФРГ). 

Статистическую обработку данных проводили 

с использованием программы IBM SPSS Statistics 23 (IBM, 

США). Характер распределения количественных призна-

ков определяли с помощью многомерного χ2-критерия, 

равенство дисперсий – с помощью F-критерия. Оценку 

статистической значимости различий средних величин 

проводили методом однофакторного дисперсионного 

анализа. Статистический анализ включал проверку 

нормальности полученных данных по методу Колмого-

рова–Смирнова, однородность дисперсий проверяли 

с помощью теста Левена. Дополнительно проверяли 

гипотезу о различии распределений указанных показа-

телей с помощью непараметрического рангового U-кри-

терия Манна–Уитни. Гипотезу об однородности распре-

деления значений массы животных и величины ответа 

антител для 2 групп в совокупности проверяли с помо-

щью теста на остаточную дисперсию (критерий ANOVA). 

Достоверность различия долевых показателей тяжести 

анафилактического шока (процент летальности, про-

цент тяжелых реакций) проверяли с использованием 

точного U-теста Фишера и χ2. Достоверность различия 

Таблица 1. Тяжесть активного анафилактического шока и интенсивность гуморального иммунного ответа крыс-самцов линии Вистар 

Table 1. Active anaphylactic shock severity and intensity of humoral immune response in male Wistar rats

Показатель 
Indicator

Группа животных / Group of animals
рконтрольная / control

n=29
основная / main

n=29

Тяжесть активного анафилактического шока, количество животных, абс. (%) 
Active anaphylactic shock severity, number of animals, abs. (%)

Нет реакции / No response 2 (6,9) 1 (3,4) >0,05†

+ 6 (20,7) 12 (41,4) >0,05†

++ 6 (20,7) 10 (34,5) >0,05†

+++ 1 (3,4) 0 (0) >0,05†

++++ 14 (48,2) 6 (20,7) <0,05†

Анафилактический индекс / Anaphylactic index 2,66 1,93 <0,05#

Сумма антител (IgG1и IgG4) в сыворотке крови (до введения разрешающей дозы), M±m, мг/мл (n)
The sum of the serum antibodies (IgG1 and IgG4) (before shocking dose), M±m, mg/ml (n)

Средняя по группе / Group Mean 3,73±0,35 (29) 3,82±0,25 (29) >0,05#

В зависимости от тяжести анафилактического шока 

Depending on the anaphylactic shock severity

+ 3,42±0,84 (6) 3,55±0,32 (12) >0,05#

++ 3,74±0,51 (6) 3,86±0,40 (10) >0,05#

++++ 4,03±0,55 (14) 4,19±0,81 (16) >0,05#

Логарифм концентрации IgG антител к ОВА в сыворотке крови (до введения разрешающей дозы), M±m (n) 
The serum IgG antibodies concentration logarithm to OVA (before shocking dose), M±m (n)

Средняя по группе / Group Mean 0,52±0,04 (29) 0,56±0,03 (29) >0,05#

В зависимости от тяжести анафилактического шока 

Depending on the anaphylactic shock severity

+ 0,47±0,10 (6) 0,49±0,05 (12) >0,05#

++ 0,55±0,06 (6) 0,56±0,05 (10) >0,05#

++++ 0,59±0,06 (14) 0,62±0,07 (16) >0,05#

Сумма антител (IgG1и IgG4) в сыворотке крови выживших крыс (после введения разрешающей дозы), M±m, мг/мл (n)
The sum of the serum antibodies (IgG1 and IgG4) of the surviving rats (after shocking dose), M±m, mg/ml (n)

Средняя по группе / Group Mean 0,32±0,04 (15) 0,27±0,04 (23) >0,05#

В зависимости от тяжести анафилактического шока 

Depending on the anaphylactic shock severity

+ 0,31±0,06 (6) 0,21±0,05 (12) >0,05#

++ 0,33±0,07 (6) 0,30±0,05 (10) >0,05#

П р и м е ч а н и е. * – двусторонний t-критерий Стьюдента; # – непараметрический критерий Манна–Уитни; † – точный U-тест Фишера.

N o t e. * – two-sided Student’s t-test; # – Mann-Whitney non-parametric test; † – Fisher’s exact U-test.
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распределения животных в 2 группах по тяжести реак-

ции анафилаксии, выраженной в баллах, устанавливали 

с помощью χ2. Во всех случаях различия признавались 

достоверными (нуль-гипотеза отвергалась) на уровне 

значимости р<0,05.

Результаты и обсуждение

На протяжении периода наблюдений крысы обеих 

групп имели нормальный внешний вид и поведение, 

поедаемость корма не имела различий между груп-

пами, масса тела животных контрольной группы в конце 

эксперимента (72-й день жизни) находилась в преде-

лах физиологических колебаний и составляла 325±3 г, 

основной – 318±5 г (р>0,05). 

Анализ распределения животных 2 групп по тяжести 

реакции анафилаксии свидетельствует о достоверном 

снижении тяжести реакции системной анафилаксии 

на модельный антиген в основной группе, где тяже-

лые реакции регистрировались в 2,5 раза реже, чем 

в контрольной группе (табл. 1). Показатели интенсив-

ности гуморального иммунного ответа – концентрация 

специфических иммуноглобулинов (IgG1 + IgG4) у крыс 

контрольной и основной групп до введения разрешаю-

щей дозы ОВА не имели статистически значимых раз-

личий и не демонстрировали очевидной зависимости 

от состава рационов (р>0,05) (см. табл. 1). При оценке 

распределения титров антител внутри каждой группы 

в зависимости от тяжести анафилактического шока, 

развившегося у крыс после введения разрешающей 

дозы ОВА, не было выявлено статистически значимых 

различий данного показателя внутри каждой группы, 

однако отмечена тенденция к повышению титра антител 

в ряду повышения тяжести анафилактического шока 

(+)→(++)→(++++) (см. табл. 1). Значения суммы антител 

IgG1 и IgG4 на следующий день после введения раз-

решающей дозы также не имели значимых различий 

между контрольной и основной группами, при распре-

делении внутри группы по степени тяжести анафилакти-

ческого шока повышение титра антител в ряду усиления 

шока было практически неразличимо (см. табл. 1). 

Для анализа цитокинового профиля крыс контроль-

ной и основной групп был использован референсный 

контроль, сформированный в процессе собственных 

экспериментальных исследований на животных 1 вида, 

пола и возраста с использованием 1 тест-системы (Bio-

Plex Pro™ Rat Cytokine 12-Plex) и оборудования, согласно 

рекомендациям [16, 17]. Следует отметить, что рефе-

ренсный контроль включает достаточно широкий диа-

пазон концентраций интерлейкинов, который в полной 

мере согласуется с данными литературы, свидетельст-

вующими о методологических проблемах при определе-

нии четких границ нормы [16–18].

Сравнительная оценка содержания цитокинов в сыво-

ротке крови крыс контрольной и основной групп – регу-

ляторов клеточного (ИЛ-2, ИЛ-12(p70), ИФН-γ) и гумо-

рального (ИЛ-4, ИЛ-5, ИЛ-10, ИЛ-13) иммунного ответа, 

не выявила значимых различий. При этом в основной 

группе отмечено некоторое снижение концентрации 

цитокинов, отвечающих за формирование иммунного 

ответа 2-го типа, соответствующего аллергическому 

Таблица 2. Уровень цитокинов в сыворотке крови крыс-самцов линии Вистар, выживших после введения разрешающей дозы овальбумина 

(M±m), пг/мл

Table 2. Serum cytokine levels of surviving male Wistar rats after ovalbumin shocking dose (M±m), pg/ml

Показатель 
Indicator

Контрольная 
ПКР 

Control semi-
synthetic 

casein diet 
(n=15)

О
сн

ов
на

я 
гр

уп
па

 
M
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n 

gr
ou

p
(n

=2
3)

Легкая реакция «+»
Mild reaction «+»

Средняя реакция «++» 
Average reaction «++»

Ре
ф

ер
ен

сн
ы

е 
зн

ач
ен

ия
 

Re
fe

re
nc

e 
va

lu
es

 
(n

=8
4–

20
9)

контрольная группа
control group

(n=6)

основная группа
main group

(n=12)

контрольная группа 
control group

(n=6)

основная группа 
main group

(n=10)

Провоспалительные цитокины / Pro-inflammatory cytokines

ИЛ-1α / IL-1α 0,105±0,016 0,112±0,009 0,137±0,033 0,106±0,012 0,079±0,019 0,120±0,016 0,001–0,464

ИЛ-1β / IL-1ß 0,089±0,030 0,051±0,012 0,065±0,022 0,070±0,022 0,144±0,068 0,032±0,009 0,001–1,678

ИЛ-6 / IL-6 0,643±0,070 0,594±0,051 0,704±0,144 0,518±0,066 0,615±0,101 0,665±0,080 0,016–2,444

ФНОα / TNF-α 0,380±0,046 0,373±0,032 0,425±0,079 0,337±0,039 0,328±0,085 0,421±0,052 0,008–0,970

GM-CSF 0,115±0,033 0,091±0,023 0,104±0,038 0,123±0,038 0,169±0,071 0,057±0,021 0,002–0,842

Th1-регуляторы клеточного иммунного ответа / Th1 regulators of the cellular immune response

ИЛ-2 / IL-2 1,127±0,255 1,152±0,212 1,191±0,358 0,864±0,187 1,254±0,595 1,456±0,393 0,001–9,707

ИЛ-12(p70) 

IL-12(p70)
0,213±0,044 0,187±0,024 0,314±0,074 0,144±0,021 0,170±0,074 0,230±0,056 0,008–2,217

ИФН-γ / IFN-γ 0,398±0,052 0,354±0,031 0,432±0,106 0,331±0,042 0,366±0,084 0,370±0,051 0,029–1,248

Th2-регуляторы гуморального иммунного ответа / Th2 regulators of humoral immune response

ИЛ-4* / IL-4* 0,127±0,018 0,097±0,014 0,135±0,037 0,074±0,015 0,120±0,030 0,126±0,025 0,001–0,921

ИЛ-5 / IL-5 0,843±0,076 0,865±0,063 0,890±0,149 0,804±0,071 0,786±0,129 0,940±0,118 0,008–3,546

ИЛ-10 / IL-10 0,097±0,013 0,083±0,008 0,105±0,026 0,073±0,009 0,096±0,019 0,096±0,015 0,001–0,291

ИЛ-13* / IL-13* 0,684±0,068 0,557±0,064 0,783±0,124 0,545±0,065 0,626±0,112 0,556±0,124 0,003–1,401

П р и м е ч а н и е. * – противовоспалительные цитокины.

N o t e. * – anti-inflammatory cytokines.
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варианту реагирования иммунной системы ИЛ-13→

ИЛ-4→ИЛ-10 [19, 20]. При распределении уровней цито-

кинов внутри каждой группы в зависимости от тяжести 

анафилактического шока, развившегося у крыс после 

введения разрешающей дозы ОВА, не было выявлено 

ни статистически значимых различий изученных пока-

зателей внутри каждой группы, ни сколько-нибудь зна-

чимой корреляции величин анализируемых показателей 

и интенсивности анафилактического шока. Отмечено 

снижение концентрации проаллергических цитокинов 

в сыворотке крови крыс основной группы: ИЛ-4 – в 1,3, 

ИЛ-10 – в 1,1 и ИЛ-13 – 1,2 раза, не достигающее уровня 

статистической значимости (р>0,05), а у животных, пере-

несших легкую степень анафилактической реакции, 

Рис. 3. Тимус: А – контрольная группа; Б – основная группа

Окрашивание гематоксилином и эозином, ×100. 1 – трабекула; 2 – мозговое вещество; 3 – корковое вещество. 

Fig. 3. Thymus: А – сontrol group; B – main group

H&E, ×100. 1 – connective tissue septae; 2 – medulla; 3 – cortex.

А/А Б/В
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Рис. 4. Селезенка: А – контрольная группа; Б – основная группа

Окрашивание гематоксилином и эозином, ×100. 1 – белая пульпа; 2 – красная пульпа.

Fig. 4. Spleen: А – сontrol group; B – main group

H&E, ×100. 1 – white pulp; 2 – red pulp.
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1

2

2

1



48      Вопросы питания. Том 93, № 2, 2024

ГИГИЕНА ПИТАНИЯ

соответственно в 1,8, 1,4 и 1,4 раза (р>0,05) (табл. 2). 

Показано, что в развитии аллергической реакции уча-

ствуют разные Т-хелперные клоны, однако основными 

медиаторами формирования и прогрессирования аллер-

гического воспаления выступают проаллергические Th2 

типа – ИЛ-4, ИЛ-10, ИЛ-13, которые приводят к активации 

гуморального иммунного ответа, также играя важную 

роль в развитии анафилактической реакции, относя-

щейся к 1-му типу [19]. Аллергическая реакция регули-

руется цитокиновым каскадом [20], согласно данным 

литературы, цитокины Th2 необходимы во время про-

дукции антиген-специфических IgG [16, 19–23], при 

этом эффекторами аллергического воспаления служат 

тучные клетки, которые непосредственно участвуют 

А/А Б/В

Рис. 5. Пейерова бляшка: А – контрольная группа; Б – основная группа

Окрашивание гематоксилином и эозином, ×100. 1 – герминативный центр; 2 – мантийная зона; 3 – межфолликулярная зона.

Fig. 5. Peyer’s patch: А – control group; B – main group

H&E, ×100. 1 – germinal center; 2 – mantle zone; 3 – interfollicular zone.

3
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1

1

2

3

Рис. 6. Тимус. Исторический контроль

Окрашивание гематоксилином и эозином, ×100. 1 – расширен-
ная трабекула; 2 – мозговое вещество; 3 – корковое вещество.

Fig. 6. Thymus. Historical control 

H&E, ×100. 1 – expanded connective tissue septae; 2 – medulla; 
3 – cortex.

Рис. 7. Селезенка. Исторический контроль

Окрашивание гематоксилином и эозином, ×100. 1 – белая 
пульпа; 2 – красная пульпа; 3 – делимфотизация.

Fig. 7. Spleen. Historical control 

H&E, ×100. 1 – white pulp; 2 – red pulp; 3 – depletion of white and 
red pulp.

3

2

1

3

2

1



Вопросы питания. Том 93, № 2, 2024     49

Требух М.Д., Тышко Н.В., Садыкова Э.О. и др.

ФГБУН «ФИЦ питания и биотехнологии» (Москва, Российская Федерация):

Требух Марина Дмитриевна (Marina D. Trebukh) – младший научный сотрудник лаборатории оценки безопасности 

биотехнологий и новых источников пищи 

E-mail: trebukh@ion.ru

https://orcid.org/0000-0002-4077-1593

Тышко Надежда Валерьевна (Nadezhda V. Tyshko) – доктор медицинских наук, заведующий лабораторией оценки 

безопасности биотехнологий и новых источников пищи 

E-mail: tnv@ion.ru

https://orcid.org/0000-0002-8532-5327

Садыкова Эльвира Олеговна (Elvira O. Sadykova) – кандидат биологических наук, ведущий научный сотрудник лабо-

ратории оценки безопасности биотехнологий и новых источников пищи 

E-mail: seo@ion.ru

https://orcid.org/0000-0001-5446-5653

Никитин Николай Сергеевич (Nikolay S. Nikitin) – младший научный сотрудник лаборатории оценки безопасности 

биотехнологий и новых источников пищи 

E-mail: nikolay_sergeevich87@mail.ru

https://orcid.org/0000-0001-5091-0991

Гмошинский Иван Всеволодович (Ivan V. Gmoshinski) – доктор биологических наук, главный научный сотрудник лабо-

ратории пищевой токсикологии и оценки безопасности нанотехнологий

E-mail: gmosh@ion.ru 

https://orcid.org/0000-0002-3671-6508

Сведения об авторах

в дифференцировке Th-клеток в Th2-клетки, секретируя 

ИЛ-4, ИЛ-10 и ИЛ-13 и отвечая за развитие аллергии 

и воспалительной реакции [24, 25]. Среди перечислен-

ных цитокинов важнейшим считается плейотропный 

проаллергический и противовоспалительный ИЛ-4 – 

главный индуктор образования Th2 и активатор аллер-

гических реакций, продуцируемый тучными клетками 

и переключающий синтез IgG1 на IgG4 [26, 27]. ИЛ-4 

в комбинации с ИЛ-10 индуцирует образование имму-

ноглобулинов класса IgG4, не являясь переключающим 

фактором для него, ИЛ-10 усиливает продукцию IgG4. 

ИЛ-4 вместе с ИЛ-10 оказывает существенное влияние 

на развитие, выживание, активность тучных клеток, их 

гомеостаз и количество в тканях, ингибируя локальное 

накопление, которые, выступая в роли ключевых игро-

ков в воспалительных процессах, приводят к усилению 

воспалительных событий [19, 26, 27]. ИЛ-13 обладает 

схожей с ИЛ-4 биологической активностью, ИЛ-4 отве-

чает за стимулирование выработки ИЛ-13 тучными клет-

ками, оба цитокина играют важную роль в стимуляции 

и поддержании аллергической реакции [28–30].

Морфологические исследования органов иммунной 

системы не выявили различий между группами (рис. 3–6). 

Структура тимуса у крыс контрольной и основной групп 

сохранена, деление на дольки, корковое и мозговое 

вещества четко выражены, капсула и междольковые 

трабекулы не утолщены (рис. 3А, Б). Гистологическое 

строение селезенки без особенностей, красная и белая 

пульпа выражена отчетливо, красная пульпа полно-

кровна (рис. 4А, Б). Тонкая кишка типичного строения, 

пейеровы бляшки нормального размера, без очаго-

вых изменений, четко определяются герминативный 

центр (более светлый), мантийная и межузелковая 

зоны (рис. 5А, Б). Вместе с тем результаты предыду-

щих исследований потенциально аллергенных объек-

тов демонстрировали нарушения в лимфоидной ткани 

на фоне сенсибилизации, чаще всего проявлявшиеся 

в тимусе расширением трабекул за счет увеличения 

тучных клеток, цитоплазма которых заполнена грану-

лами секрета. Данное явление было наиболее выражено 

вдоль сосудов соединительной ткани междольковых 

трабекул (рис. 6). Незначительные изменения также 

были выявлены в морфологической картине селезенки: 

в лимфоидных фолликулах уменьшалась плотность 

расположения лимфоцитов, что приводило к умеренной 

делимфотизации фолликулов (рис. 7) [10, 11]. Исследо-

ваниями [31–34] в рамках оценки безопасности объектов 

с неизвестной аллергенностью показаны аналогичные 

патоморфологические изменения в иммунных органах, 

характерные для реакций гиперчувствительности при 

антигенной стимуляции в сенсибилизированном орга-

низме лабораторных животных. 

Следовательно, патоморфология иммунокомпетент-

ных органов (тимус, селезенка, пейеровы бляшки тонкой 

кишки), наряду с расширенным перечнем показателей 

иммунного статуса, может быть включена в пул показа-

телей, изучаемых при оценке аллергенного потенциала 

пищевой продукции нового вида.

Заключение

Таким образом, комплексные исследования влияния 

насекомых Hermetia illucens на иммунный статус крыс 

с использованием стандартного протокола аллерголо-

гических исследований, дополненного показателями 

цитокинового профиля и патоморфологической харак-

теристикой лимфоидной ткани иммунокомпетентных 

органов, не выявили никакого аллергенного действия 

изученного продукта. 
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Козлов А.И., Малярчук Б.А. 

Изучение генетических детерминант активности ферментов-дисахаридаз 
открывает новые перспективы для совершенствования диагностики и выбора 
врачебной тактики в гастроэнтерологии.
Цель исследования – систематизация данных о роли гена сахаразы-изомаль-
тазы SI в регуляции метаболизма сахарозы и вкладе мутаций SI в распростра-
ненность нарушений усвоения столового сахара (сахаразной энзимопатии – СЭ) 
и некоторых форм энтерологической патологии в различных группах населения. 
Материал и методы. Поиск рецензируемой научной литературы, преиму-
щественно представленной в базе данных PubMed и электронной библиотеке 
eLibrary, проводили по ключевым словам: мальабсорбция углеводов, сахараза, 
дефицит сахаразы-изомальтазы, sucrase-isomaltase deficiency, ген сахаразы-
изомальтазы SI, sucrase-isomaltase SI gene. Глубину поиска не задавали, но особое 
внимание уделено публикациям последних лет. Также использовали базу данных 
gnomAD (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/snp/rs781470490). 
Резуль таты. Для 37 из 150 известных мутаций гена SI подтвержден вклад в сни-
жение активности или ограничение продукции сахаразы. Распространенность 
точечных мутаций SI оценивается в 0,0006%, но в группах коренного населения 
арктических регионов Восточной Азии и Америки очень высоко (5–21%) носи-
тельство делеции SI delAG (rs781470490), проявляющейся у гомозигот как СЭ. 
Медико-генетические методы исследования повышают точность дифференци-
альной диагностики первичной и вторичной СЭ и других форм мальабсорбции 
ди- и полисахаридов. Формирование баз данных о распространенности генети-
ческих детерминант сахаразо-изомальтазной недостаточности – перспек-
тивный путь к уточнению эпидемиологии СЭ. Риск клинических проявлений СЭ 
повышен (0,2–2,3%) у гомозиготных носителей мутации SI delAG в популяциях 
Чукотки, Камчатки, Северного Приохотья. Рекомендуется проверка  сообщений 
о менее выраженной склонности к нарушениям липидного обмена у носителей SI 
delAG по сравнению с контрольными (референтными) группами. 
Заключение. Проявления мутантных вариантов SI в фенотипе ассоциированы 
с наличием сопутствующих вариантов мальабсорбции углеводов и особенно-
стями микробиоты кишечника. Вариант SI 15Phe (rs9290264) может способст-
вовать развитию синдрома раздраженного кишечника. 
Ключевые слова:  мальабсорбция; углеводы; дисахариды; сахараза; дефицит 

сахаразы-изомальтазы; ген SI; синдром раздраженного 
кишечника; генетическая изменчивость

The study of the genetic determinants of the disaccharidase activity opens up new 
prospects for improving diagnostics and choosing medical tactics in gastroenterology.
The aim of the study was to systematize the data on the role of the sucrase-isomaltase 
gene (SI) in regulating sucrose metabolism and the contribution of SI mutations to the 
prevalence of sucrose malabsorption disorders (sucrase-isomaltase deficiency, SID) and 
certain forms of enterological pathology in different population groups.
Material and methods. A review of the peer-reviewed scientific literature, mainly in the 
PubMed database (https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov) and eLibrary (https://elibrary.ru), 
was conducted using key words: carbohydrate malabsorption, sucrase, sucrase-isomaltase 
deficiency, sucrase-isomaltase SI gene. The search depth was not specified, but particular 
attention was paid to recent publications. The gnomAD database (https://www.ncbi.nlm.
nih.gov/snp/rs781470490) was also used.
Results. According to the review results, 37 out of 150 known SI gene mutations have been 
confirmed to contribute to reduced sucrase activity or restricted sucrase production. The 
prevalence of point mutations in the SI gene is estimated at 0.0006%, but carrier rates of 
the SI delAG deletion (rs781470490), manifested as homozygosity in SID, are very high 
(5–21%) in indigenous populations of Arctic regions in East Asia and America. Medical-
genetic research methods improve the accuracy of differential diagnosis of primary and 
secondary SID and other forms of disaccharide and polysaccharide malabsorption. The 
formation of databases on the prevalence of genetic determinants of sucrase-isomaltase 
insufficiency is a promising way to refine the epidemiology of SID. There is an increased 
(0.2–2.3%) risk of clinical manifestations of SID in homozygous carriers of the SI 
delAG mutation in the Chukotka, Kamchatka, and Northern Priochotye populations. 
Verification of reports on a less pronounced tendency to lipid metabolism disorders in SI 
delAG carriers compared with the control group is recommended.
Conclusion. Manifestations of mutant SI variants in the phenotype are associated with 
the presence of accompanying carbohydrate malabsorption variants and specific gut 
microbiota. The SI 15Phe variant (rs9290264) may contribute to the development of 
irritable bowel syndrome.
Keywords:  malabsorption; carbohydrates; disaccharides; sucrase; sucrase-isomaltase 

deficiency; SI gene; irritable bowel syndrome; genetic variation



54      Вопросы питания. Том 93, № 2, 2024

  П
римерно у 20% населения в различных вариантах 

проявляются нарушения усвоения нутриентов [1], 

причем у взрослых в 70% случаев они обусловлены 

мальабсорбцией углеводов [2]. Значительная группа 

этих патологий обусловлена снижением или отсутст-

вием активности ферментов, расщепляющих входящие 

в состав пищевых продуктов ди- и полисахариды до 

моносахаридов – простых сахаров, способных прони-

кать через стенку кишечника. Одна из дисахаридазных 

энзимопатий проявляется в нарушении расщепления 

молекулы сахарозы на моносахар иды α-глюкозу 

и β-фруктозу. Эту функцию выполняет фермент сахараза-

изомальтаза – гликопротеин клеточной мембраны 

ворсинок тонкой кишки. Согласно современным пред-

ставлениям, нормальный диапазон активности сахаразы 

варьирует от 25,8 до 55,0 ед. [3]. Синтез сахаразы-изо-

мальтазы н ачинается в эндоплазматическом ретикулуме, 

продолжается во внутриклеточном аппарате Гольджи 

и завершается в апикальных клетках ворсинок. Здесь 

под воздействием панкреатических протеаз преэнзим 

делится на конечные субъединицы – изомальтазу и саха-

разу. Сахараза обеспечивает расщепление сахарозы, 

мальтозы и коротких олигомеров глюкозы на способные 

абсорбироваться стенкой кишечника мономеры, которые 

затем включаются в процессы обмена [4, 5]. 

Нерасщепленная сахароза, как и другие избежавшие 

воздействия ферментов дисахариды, обладает высокой 

осмолярностью. В результате в просвете кишечника 

происходит накопление воды и электролитов, приводя-

щее к водянистой диарее. Вследствие переработки угле-

водов микрофлорой в толстой кишке образуются газы 

(водород, двуокись углерода, метан), что сопровожда-

ется избыточным отхождением газов, вздутием и рас-

тяжением живота, болями в абдоминальной области. 

Эти давно известные клиницистам нарушения расще-

пления и всасывания (мальабсорбция) сахарозы могут 

быть вызваны различными причинами [6]. Приобретен-

ная (вторичная) недостаточность сахаразы развива-

ется при истощении, атрофии ворсинок кишечника при 

целиакии, спру, болезни Крона, в результате повреж-

дения кишечной стенки после проведения химио- или 

радиационной терапии. К сходным последствиям могут 

приводить острые гастроэнтериты, тропическая спру, 

избыточный рост кишечной микрофлоры. Недоста-

точная функциональная активность сахаразы может 

проявиться при различных формах колитов, быстром 

опорожнении желудка, хронической неспецифической 

диарее [3, 5, 7]. Вторичная сахаразная энзимопатия 

часто носит преходящий характер, ослабевая или полно-

стью исчезая после ликвидации вызвавших ее причин. 

Активность сахаразы-изомальтазы генетически 

детерминирована, а индукция функционирования этого 

энзима в норме происходит уже в пренатальном пери-

оде. Поэтому отсутствие активности фермента у новоро-

жденного рассматривается как врожденная (первичная) 

энзимопатия [8]. 

Нарушения различных звеньев метаболизма саха-

розы могут быть вызваны мутациями локализованного 

в хромосоме 3 гена сахаразы-изомальтазы (SI) [9]. 

Известно более 150 мутаций этого гена, часть из них 

обусловливает снижение активности или ограничение 

продукции кодируемого им фермента (https://gnomad.

broadinstitute.org/). В подавляющем большинстве слу-

чаев полиморфизм связан с точечными мутациями 

(single-nucleotide polymorphism , SNP), затрагивающими 

преимущественно регуляторную, а не белок-кодирую-

щую часть гена. Описан и другой тип мутаций: делеция 

(выпадение) пары нуклеотидов AG в позициях 273–274 

гена SI (локус rs781470490) [10, 11]. 

Развитие методик типирования гена сахаразы-изо-

мальтазы (SI) и выявления его аллельных вариантов 

расширило перспективы практического применения 

данных медицинской генетики в исследованиях саха-

разной энзимопатии. Внедрение медико-генетических 

методов и полученных с их помощью результатов поз-

волит решить проблемы дифференциальной диагнос-

тики приобретенной и генетически детерминированной 

недостаточности сахаразы, уточнить место сахаразной 

недостаточности в патогенезе различных форм неин-

фекционной кишечной патологии и, конечно, выявить 

группы риска (популяции) с повышенной неусвояемо-

стью сахарозы. 

Цель обзора – систематизация данных о роли гена 

сахаразы-изомальтазы SI в регуляции метаболизма 

дисахарида сахарозы и вкладе мутаций гена SI в рас-

пространенность нарушений усвоения столового сахара 

и некоторых форм энтеральной патологии в различных 

группах населения. 

Материал и методы

Предлагаемая статья представляет собой обзор 

рецензируемой научной литературы, преимущест-

венно представленной в базе данных PubMed (https://

pubmed.ncbi.nlm.nih.gov). Глубину поиска не задавали, 

но особое внимание уделяли публикациям последних 

лет. При отборе публикаций использовали следующие 

ключевые слова: мальабсорбция углеводов, сахараза, 

врожденный дефицит сахаразы-изомальтазы, congenital 

sucrase-isomaltase deficiency, ген сахаразы-изомальтазы 

SI, sucrase-isomaltase SI gene. 

В качестве источника информации о популяционных 

частотах гена SI использовали также общедоступную 

базу данных gnomAD (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/snp/

rs781470490). 

Диагностика сахаразной энзимопатии

Соматические проявления недостаточности саха-

разы-изомальтазы (боли в животе, метеоризм, диарея, 

сопровождающиеся у детей в наиболее выраженных 

случаях обезвоживанием и потерей массы тела) мало 

специфичны и схожи как с симптоматикой нарушений 

усвоения других дисахаридов, так и с функциональ-

ными расстройствами, включая синдром раздраженного 

кишечника (СРК) [2, 3, 7, 12]. 
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Ярче проявляются симптомы сахаразной энзимопа-

тии у детей младшего возраста, поскольку у них при 

сравнительно небольшой длине тонкой кишки невелики 

и резервные возможности всасывающей поверхности 

ворсинок [13]. Соответственно, по мере роста ребенка 

и увеличения общих размеров его кишечника выра-

женность симптомов может стираться. Дополнительные 

сложности возникают из-за частого сочетания сахаразо-

изомальтазной недостаточности с другими формами 

дисахаридазных энзимопатий (например, недостаточ-

ностью лактазы или трегалазы) [7, 14, 15], а также из-за 

значительного влияния кишечной микрофлоры, маски-

рующей количественный или функциональный недоста-

ток фермента сахаразы [10, 16–18]. 

Среди давно применяемых диагностических приемов – 

наблюдение за статусом пациента после полного исклю-

чения сахарозы из диеты или снижения ее потребления 

(при этом указывалось, что в период исследования 

потребление крахмалосодержащих продуктов можно 

не ограничивать) [6]. Рекомендуются также нагрузочные 

пробы с раствором сахарозы из расчета 2,0 г сахарозы 

на килограмм массы тела пациента. О недостаточности 

фермента свидетельствует нарастание уровня глюкозы 

в сыворотке крови после нагрузки менее чем на 20 мг/дл 

[12, 19]. При проведении пробы следует учитывать также 

степень развития перечисленных ранее физикальных 

симптомов. 

Углубленное обследование включает проведение 

эндоскопии двенадцатиперстной кишки с биопсией 

и последующим гистологическим и гистохимическим 

анализом материала. Этот метод считается «золотым 

стандартом» диагностики дефицита сахаразы [2], но 

его применение ограничено из-за инвазивности проце-

дуры и необходимости проведения специализированных 

лабораторных исследований. 

В качестве неинвазивных скрининг-методов мальаб-

сорбции сахарозы предлагаются нагрузочный водо-

родно-метановый и изотопный 13C-сахарозный дыха-

тельные тесты, которые можно рассматривать как более 

совершенные в технологическом плане варианты опи-

санного ранее нагрузочного теста с оценкой уровня 

глюкозы сыворотки крови. 

Водородный (водородно-метановый) дыхатель-

ный тест считается высоко унифицированным [20]. 

Однако, согласно результатам исследования C.L. Fris-

sora и S.C.S. Rao [2], при исследованиях сахаразной 

недостаточности он не обеспечивает достаточной спе-

цифичности, так как на результат может повлиять 

ряд причин, включая специфику активности кишечной 

микрофлоры и скорость транзита нагрузочной порции 

сахарозы в кишечнике. 

При этом специфичность проводившегося в той же 

выборке 13C-сахарозного теста (использовали ком-

мерческие диагностические наборы) оценена в 26,5% 

на доклиническом уровне и в 60% в подгруппе паци-

ентов, прошедших углубленное исследование, вклю-

чившее клиническое наблюдение, заместительную 

ферментную терапию и коррекцию с помощью диеты. 

В результате специфичность 13C-сахарозного теста при-

знана приемлемой [2]. 

Уточнение чувствительности и специфичности дыха-

тельных тестов на сахаразную недостаточность и их 

валидация остаются актуальной задачей, поскольку эти 

неинвазивные методы просты, дешевы и пригодны для 

скрининговых исследований. 

Диагностические подходы при исследовании сахараз-

ной недостаточности кратко представлены в табл. 1.

Большая часть рассмотренных методов, однако, не 

позволяет дифференцировать варианты генетически 

детерминированной (первичной) и приобретенной (вто-

ричной) недостаточности сахаразы. Анамнестические 

данные дают косвенную и ненадежную информацию: 

как уже отмечалось, наличие врожденной (первичной) 

энзимопатии можно предполагать при отсутствии актив-

ности сахаразы-изомальтазы у новорожденного [8]. 

Перспективным направлением остается развитие 

медико-генетических подходов к диагностике сахараз-

ной энзимопатии. 

Давно показано, что мутации гена сахаразы-изо-

мальтазы SI могут вести к нарушениям разных звеньев 

метаболизма сахарозы – расщепления в тонкой кишке, 

межклеточного транспорта, усвоения [9]. Сегодня вклад 

в снижение активности или ограничение продукции фер-

мента подтвержден как минимум для 37 мутаций [21], 

Козлов А.И., Малярчук Б.А. 

Таблица 1. Комплекс исследований при диагностике сахаразо-изомальтазной недостаточности ([2, 15], с изм.)

Table 1. A set of studies for diagnosing sucrase-isomaltase deficiency ([2, 15], with modifications)

Метод / Method Краткая характеристика / Brief characteristics Ограничения / Limitations

Анализ анамнестических 

данных

При указании на энзимопатию новорожденного – 

подозрение на наличие генетического дефекта

Малая специфичность симптомов. Различия 

в выраженности симптоматики у детей и взрослых.

Нагрузочный тест с сахарозой Прост в проведении, неинвазивен Не валидирован 

Дыхательные тесты
Водородно-метановый Низкая специфичность 

С углеродной меткой 13C Специфичность 26,5–60% 

Оценка активности сахаразы 

в биоптатах тонкой кишки
Расценивается как «золотой стандарт»

Инвазивность при заборе образцов. Исследование 

проводится в специализированной лаборатории

Генетический тест

Определение полиморфизмов гена SI 

в биоматериале (смывах со слизистой 

полости рта, образцах слюны или крови)

Исследование проводится в генетической 

лаборатории
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но их фенотипические проявления отчасти совпадают 

и к тому же сходны с симптомами, вызываемыми вторич-

ной сахаразной энзимопатией [5]. 

У носителей 2 рецессивных гомозиготных или сочетан-

ных гетерозиготных мутаций гена SI, детерминирующих 

отмену или резкое снижение ферментативной актив-

ности, развивается врожденный дефицит сахаразы-

изомальтазы (congenital sucrase-isomaltase deficiency, 

CSID) [22]. Обычно он проявляется в раннем возрасте, 

но фенотип и тяжесть симптомов могут варьировать 

в зависимости от специфики и положения (сахаразный 

или изомальтазный домен) мутаций SI и их гомозигот-

ных или гетерозиготных комбинаций [23]. 

Наибольшее внимание исследователей привлекает 

участок (локус) rs781470490 гена сахаразы-изомаль-

тазы SI, в котором наблюдается делеция (выпаде-

ние) пары нуклеотидов AG в нуклеотидных позициях 

273-274. В результате делеции на месте нормальной 

последовательности (AG)3, т.е AGAGAG, образуется 

аллель c.273_274delAG с последовательностью (AG)2 

(далее – SI delAG). Гомозиготное носительство этого 

варианта приводит к остановке синтеза фермента 

и потере способности расщеплять сахарозу на состав-

ляющие ее моносахариды [10, 11]. 

Распространенность недостаточности сахаразы: 

клинико-лабораторные и генетические данные

Оценить распространенность нарушений активно-

сти сахаразы по клиническим данным сложно. Основ-

ная причина в том, что целенаправленных популяци-

онных исследований частот сахаразной энзимопатии 

не предпринималось. Соответственно, подавляющее 

большинство публикаций построено на материалах 

обследований пациентов с различными формами желу-

дочно-кишечных поражений, у которых недостаточность 

сахаразы может быть лишь симптомом основного забо-

левания. 

Согласно данным клинико-лабораторных наблюдений 

в популяциях умеренного климата мальабсорбция саха-

розы встречается редко (обзоры: [15, 24]). У населения 

Северной Европы (этнические датчане и финны) сни-

женная активность сахаразы диагностирована у 0,3% 

обследованных, у жителей США – у 0,2% обследованных 

(межэтнических различий в клинических проявлениях 

мальабсорбции са харозы в европеоидных популяциях 

не выявлено). Единичные случаи первичной (врожден-

ной) мальабсорбции сахарозы описаны у пациентов 

из Китая и Турции. 

Естественно, что дефицит сахаразы чаще выявляется 

в выборках пациентов с гастроэнтерологической сим-

птоматикой. В качестве примера приведем 2 оценки, 

дающие расхождение в несколько порядков. Сахараз-

ная энзимопатия была обнаружена у 21% из 203 де-

тей с хроническими жалобами на боли в области 

жи вота [25], но при анализе биоптатов тонкой к ишки 

30 334 пациентов-детей с различными энзимопатиями 

изолированная недостаточность сахаразы установлена 

только у 0,04% [10]. Среди 120 взрослых с жалобами 

энтерологического характера у 0,8% была подтверж-

дена сочетанная недостаточность сахаразы, мальтазы 

и изомальтазы, а у 9,2%, помимо всех 3 перечисленных 

энзимопатий, – еще и дефицит лактазы, т.е. пандисаха-

ридазная недостаточность [14]. Недостаточность саха-

разы была обнаружена у 41 из 82 пациентов с симптома-

тикой, включавшей как диарею, так и запоры [26]. 

Несмотря на малую эпидемиологическую информа-

тивность полученных в ходе клинико-лабораторных 

обследований гастроэнтерологических больных данных, 

они позволили выявить популяционную специфику. 

Было обнаружено, что в некоторых арктических попу-

ляциях дефицит сахаразы-изомальтазы распространен 

значительно шире, чем у населения умеренной клима-

тической зоны. Он был обнаружен у 5% гренландских 

эскимосов [27] и у 6,9% индейцев Северной Манитобы 

(Канада) [28]. 

Эти оценки, даже если предположить их завышен-

ность, слишком отличались от полученных в других 

регионах, что позволило предположить наличие спе-

цифической для арктических популяций предрасполо-

женности к сахаразной энзимопатии [29]. Проверка этой 

гипотезы стала реальной по мере накопления информа-

ции о генетических детерминантах продукции сахаразы-

изомальтазы и вариабельности гена SI [5, 9]. 

Исследования в европеоидных группах (финские 

выборки исключены из-за специфичности популяцион-

ной истории генофонда) дали для 17 редких однонук-

леотидных полиморфизмов (SNP) SI частоты от 0,003 

до 1,14%, а суммарно для выборки европейского про-

исхождения (n=33 370, по материалам открытой базы 

данных Exome Aggregation Consortium – ExAC) доля 

носителей редких мутантных вариантов SI оценена 

в 2,78% [30]. По материалам UK Biobank Resource, 

носительство редких полиморфизмов SI в выборке 

бессимптомных доноров (n=31 218) составило 8,0% [31]. 

Кроме того, для варианта SI 15Phe (rs9290264), счита-

ющегося относительно распространенным, приводится 

оценка 1,84% [32]. Подчеркнем, однако, что приведен-

ные частоты носительства аллелей значительно выше 

числа клинических выявляемых случаев сахаразной 

недостаточности. В фенотипе генетически детермини-

рованные нарушения усвоения сахарозы проявляются 

только в случаях гомозиготного носительства соответ-

ствующих аллелей, причем даже наиболее распростра-

ненные формы полиморфизмов гена SI проявляются как 

минимум в 8 разных вариантах [19]. 

Соответственно, согласно современным данным, 

частота носительства точечных мутаций гена SI (вне 

зависимости от того, проявляются ли они в фенотипе) 

оценивается в 0,0006% [8]. 

На этом фоне своеобразным вариантом является 

делеция SI c.273_274delAG (краткое обозначение 

SI delAG), в фенотипе выражающаяся в утере способно-

сти к продукции фермента [10, 11]. В мировом масштабе 

ее частота варьирует в пределах 0,0018–0,0021% [8, 33], 

но, как показано рядом исследований, в арктических 

популяциях генотипы, включающие аллель SI delAG, 
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встречаются значительно чаще: у 17–20% эскимосов 

(инуитов) Канады и Гренландии и 3,5–14,3% у охотских 

эвенов, коряков и чукчей [11, 34, 35]. 

В соответствии с выдвинутыми ранее предположе-

ниями о повышенном риске проявлений генетически 

детерминированных дисахаридазных энзимопатий 

у коренного населения высокоширотных регионов 

[29, 36], свели воедино разрозненные сообщения 

о частотах варианта SI delAG в российских выборках 

[24, 34, 37, 38]. Результаты обследований 613 представи-

телей 10 этнических групп Приуралья, Сибири и Севера 

представлены в табл. 2. 

Как видно из табл. 2, делеций динуклеотида AG 

в позициях 273_274 гена сахаразы-изомальтазы SI 

(rs781470490) в выборках различных групп населения 

Предуралья, Западной,  Южной и Центральной Сибири 

(русские, коми, манси, ханты, шорцы, ненцы, эвенки) не 

обнаружено. До получения новых данных для населения 

этих регионов носительство динуклеотидной делеции 

AG в гене SI (rs781470490) можно условно принимать 

на уровне средних мировых частот 0,0018–0,0021% 

[8, 33]. Носительство данной делеции обнаружено 

только в выборках коренного населения Северного При-

охотья, Камчатки и Чукотки: у эвенов, коряков и чукчей 

(см. табл. 2, [34]). Подчеркнем, что упоминание в публи-

кации M. Andersen и соавт. [35] о наличии делеции 

у коренного населения Центральной Сибири ошибочно: 

датские коллеги неверно атрибутировали  географиче-

скую локализацию обследованных нами популяций [34]. 

Анализ истории эскимосов (инуитов) и контактиро-

вавших с ними арктических народов показал, что воз-

никновение мутации в виде динуклеотидной делеции 

AG в локусе rs781470490 гена сахаразы-изомальтазы 

SI, вероятнее всего, было единовременным уникальным 

событием в популяции неоэскимосов в период 1,2–2 тыс. 

лет назад [24]. Долговременная изоляция малочислен-

ной группы в сочетании с особенностями образа жизни 

и питания инуитов (в частности, с дефицитом дисаха-

ридов и крахмала в рационе охотников на морского 

зверя) способствовали сохранению в их генофонде 

носительства данной делеции. В период экспансии 

эскимосов вариант c.273_274delAG распространился 

в популяциях северных индейцев Канады и Аляски 

и палеоазиатских народов. Изменения диеты коренных 

северян, ярко проявившиеся во второй трети XX в., 

неизбежно провоцировали клинические проявления 

сахаразо-изомальтазной энзимопатии у носителей 

данной делеции, что и заставило практических врачей 

обратить внимание на мальабсорбцию сахарозы как 

на заболевание, характерное для некоторых арктических 

популяций [24].

Можно заключить, что повышенные частоты вари-

анта SI delAG обнаруживаются только в генофондах 

коренного населения регионов, входивших в область 

древних и современных контактов народов Азии и Аме-

рики: Чукотки, Камчатки и Северного Приохотья. Риск 

фенотипических проявлений сахаразо-изомальтазной 

энзимопатии в популяциях указанных регионов России 

оценен в 0,4 % при 95% доверительном интервале 

0,2–2,3% [24, 34].

Связь сахаразной недостаточности 

с различными формами неинфекционной 

кишечной патологии 

Согласно клиническим данным, мальабсорбция саха-

розы часто сочетается с недостаточностью мальтазы, 

изомальтазы, трегалазы и лактазы как в различных 

комбинациях, так и в едином комплексе: последний 

вариант обозначают как пансахаридазную энзимопатию 

[3, 7, 14, 15]. 

Таблица 2. Частота делеции c.273_274delAG в гене SI (rs781470490) в выборках населения северных регионов Приуралья, Сибири, Дальнего 

Востока РФ, Канады и Гренландии ([24], с изм.)

Table 2. Frequency of the c.273_274delAG deletion  in the SI gene (rs781470490) in samples of the population of the northern regions of the Urals, Siberia, 

the Far East of the Russian Federation, Canada and Greenland ([24], with modifications)

Популяция
Population

n

Частота делеции, в процентах / Deletion frequency, in percentages
Источник 
 Sourceвыявленная частота 

revealed frequency
95% доверительный интервал

95% confidence interval

Русские Сибири / Russians of Siberia 46 0,0 0,0–7,0 [24]

Коми / Komi 39 0,0 0,0–8,0 [37]

Манси / Mansi 48 0,0 0,0–6,0
[24]

Ханты / Khanty 42 0,0 0,0–7,0

Шорцы / Shors 119 0,0 0,0–3,0 [37]

Ненцы / Nenets 114 0,0 0,0–3,0 [38]

Эвенки / Evenks 65 0,0 0,0–5,0

[34]
Эвены / Evens 71 3,5 1,3–8,5

Коряки / Koryaks 55 7,3 3,4–14,3

Чукчи / Chukchi 14 14,3 4,7–33,6

Эскимосы Канады / Inuit (Canada) 128 17,2 12,6–21,8 [11]

Эскимосы Гренландии / Inuit (Greenland) 263 20,0 19,0–21,1 [35]
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Сочетанная недостаточность сахаразы и изомальтазы 

может быть обусловлена мутацией одного локализо-

ванного в хромосоме 3 гена сахаразы-изомальтазы SI, 

но гены других дисахаридаз, лактазы LCT и трегалазы 

TREH находятся в других хромосомах (соответственно 

2 и 11). Поэтому объяснять феномен поли- и пансахари-

дазных энзимопатий следует не одновременным воз-

никновением в геноме мутаций генов SI, LCT и TREH, 

а случайным совпадением носительства их аллельных 

вариантов, детерминирующих ограниченную активность 

соответствующих дисахаридаз. Вероятность частот таких 

совпадений может быть оценена с применением методов 

современной биоинформатики, но сегодня этот вопрос, 

несмотря на его потенциальную важность для практиче-

ской гастроэнтерологии, остается не изученным. 

До проведения специальных исследований и получе-

ния дополнительных данных резонно принять рабочую 

гипотезу, согласной которой поли- и пансахаридазные 

энзимопатии по большей части являются проявлением 

вторичной, приобретенной ферментативной недоста-

точности [3, 5, 7]. Повреждения тонкой кишки под воз-

действием внешних (инфекционных, травматических 

и т.п.) факторов могут приводить к уменьшению числа 

нормально функционирующих ворсинок, а сокращение 

числа апикальных клеток может вести к относитель-

ной недостаточности продуцируемых ими ферментов. 

Поскольку воздействие внешних агентов неизбира-

тельно, в той или иной степени затронутой оказывается 

активность нескольких дисахаридаз. 

С этих позиций логичными выглядят сообщения о воз-

можной связи между сахаридазной недостаточностью 

и СРК – симптомокомплексом, в патофизиологии кото-

рого , вероятно, играют роль как средовые факторы, так 

и генетическая предрасположенность [ 15, 23, 39–41]. 

Сахаразо-изомальтазная недостаточность обнару-

жена у 35% пациентов с СРК, не страдающих целиакией, 

воспалительными и онкологическими поражениями 

тонкой кишки [16]. При этом показано, что к манифе-

стации СРК предрасполагают функциональные поли-

морфизмы гена SI [26, 30]. Согласно данным предва-

рительного анализа, риск развития СРК повышен при 

сочетании определенных генотипов SI, некоторых вари-

антов микробиоты кишечника и особенностей усвоения 

пищевых углеводов [32]. Наиболее обоснованная точка 

зрения сводится к тому, что повышенный риск развития 

СРК может быть обусловлен сочетанием нескольких 

(как минимум 17) редких и 1 более распространен-

ного (15Phe rs9290264) вариантов гена SI, для которых 

in vitro подтверждена сниженная активность дисахари-

дазы [21, 23, 26, 30–32]. 

Вероятно, фенотипическим проявлениям мутант-

ных вариантов SI способствует наличие сопутствую-

щих (органических, в терминологии авторов публи-

кации [31]) заболеваний, в том числе различных вари-

антов мальабсорбции углеводов. В частности, очень 

тщательное по дизайну и статистическому анализу 

данных исследование L. Thingholm и соавт. [32] выя-

вило ассоциации варианта SI 15Phe (rs9290264) с чув-

ствительной к составу пищи микробиотой кишечника. 

Этот же однонуклеотидный вариант SI встречается 

у пациентов с СРК достоверно чаще, чем в популяции 

в целом – у 3,69 и 1,84% соответственно (p=0,044, отно-

шение рисков 2,04 [32]). 

Поскольку роль микробиоты кишечника – лишь один 

из элементов цепи физиологических, патологических 

и неврологических реакций, провоцирующих манифе-

стацию СРК [32], ясно, что генотип SI может играть опре-

деленную, хотя и не решающую роль в развитии этой 

патологии. Подтверждением такой точки зрения служит 

тот факт, что при исследованиях большой популяцион-

ной когорты из Великобритании (n=71 557) в выборке 

пациентов с диагнозом СРК,  установленным на основа-

нии ограниченного набора диагностических критериев 

(например, только анамнестических данных), статисти-

чески достоверных ассоциаций с генотипом SI не выяв-

лено. Однако в подгруппе пациентов с подтвержден-

ным в стационаре диагнозом СРК его статистически 

значимая связь между проявлениями и генотипами  SI 

подтвердилась: отношение рисков (95% доверительный 

интервал): 1,73 (1,10–2,27), р=0,009 [31]. 

Накопление данных о возможной связи полиморфиз-

мов SI с СРК важно по двум причинам. 

В плане фундаментальной науки эти исследования 

дают материал для оценки вклада относительно редких, 

но разнообразных точечных мутаций гена SI в общую кар-

тину распространенности дисахаридазных энзимопатий. 

С практической точки зрения подтверждение роли 

вариантов SI в развитии СРК может дать практикующему  

врачу инструмент для ведения пациентов с помощью 

диетических модификаций, возможно, диеты с понижен-

ным содержанием крахмала и сахарозы или аналогич-

ных специфических углеводных диет [16, 31].

Особенности проявления сахаразной 

недостаточности у арктических народов 

В исследовании с участием инуитов Гренландии пока-

зано, что взрослые гомозиготные носители варианта 

SI delAG отличаются от группы сравнения меньшими 

значениями индекса массы тела, содержания жиро-

вой ткани, уровня триглицеридов в сыворотке крови 

натощак и остаточного (ремнантного) холестерина (для 

всех показателей p<0,01) [12, 35]. Дальнейший анализ 

показал, что это, скорее всего, обусловлено как более 

высокими уровнями циркулирующего в крови ацетата 

у гомозиготных носителей, так и, отчасти, снижением 

потребления сахарозы, но не снижением калорийности 

пищи. Полученные результаты подтверждены на мышах 

с нокаутированным геном SI (линия Sis-KO), которые 

при той же энергетической ценности пищи набирали 

на сахаросодержащей диете меньшую массу тела, чем 

мыши дикого типа. В ответ на прием сахарозы мыши 

линии Sis-KO демонстрировали значительно более 

высокий уровень ацетата и сниженный уровень глюкозы 

в плазме крови. Предполагается, что такой благоприят-

ный для поддержания здоровья метаболический эффект 

обусловлен усиленной бактериальной ферментацией 
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непереваренных углеводов, в частности сахарозы и изо-

мальтозы, избежавших расщепления в тонкой кишке 

из-за потери сахаразы-изомальтазы. Усиленная бакте-

риальная ферментация этих углеводов может объяснить 

и более высокий уровень циркулирующего ацетата 

у гомозигот по варианту SI delAG [12, 35]. Как известно, 

ацетат, как и пропионат, бутират и другие короткоцепо-

чечные жирные кислоты, являются важнейшими мета-

болитами микробиоты кишечника, играющими большую 

роль в обеспечении здоровья человека за счет своего 

противовоспалительного, иммунорегуляторного, проти-

водиабетического, кардиовезикулярного, гепато- и ней-

ропротективного действия [42]. 

Между тем вопрос о том, насколько полезно повы-

шение уровня ацетата в крови, остается открытым. 

Обнаружено, в частности, что увеличение продукции 

ацетата у грызунов приводит к усилению липогенеза 

и, возможно, индуцирует метаболический синдром [43]. 

С другой стороны, в адаптированных к обитанию в усло-

виях низких температур популяциях коренного населе-

ния высокоширотных регионов особенно часто встреча-

ются варианты «метаболически здорового ожирения», 

т.е. избыточной массы тела, не сопровождающейся 

проявлениями метаболического синдрома [44]. 

Поставленные в силу своей генетической и антропо-

логической истории в условия «естественного экспе-

римента» арктические популяции человека представ-

ляются очень перспективными для более детальных 

исследований вопросов о роли содержания ацетата 

в сыворотке крови, потреблении сахарозы с пищей 

и о перспективах учета генотипа SI в диагностических и, 

возможно, в лечебных целях [12, 35]. 

В скором времени ожидаются результаты оценки вли-

яния динуклеотидной делеции в гене SI на метаболизм, 

пищевые привычки и предпочтения у гренландских 

эскимосов в различных группах: у индивидуумов, гомо-

зиготных по варианту delAG, и в контрольной выборке 

с функционирующим геном SI [41]. Авторы ожидают, что 

различия между этими группами будут значительными 

при европейской (вестернизированной) диете, но сла-

быми при традиционной гренландской диете с высоким 

содержанием белков и жиров и отсутствием сахарозы. 

Нуждают ся в подобного рода исследованиях и популя-

ции коренного населения Северо-Восточной Сибири. 

Полученные ранее результаты скрининга частоты вари-

анта SI delAG базировались на выборках небольшого 

размера [34]. Гомозиготные носители динуклеотидной 

делеции в изученных выборках чукчей, коряков и эвенов 

не были обнаружены, однако средняя ожидаемая частота 

гомозигот в популяциях Чукотки и Северного Приохотья 

составила 0,4%, что несколько ниже, чем у эскимосов 

Канады и Гренландии – 2–4% [12]. Тем не менее среди 

коренного населения Северо-Востока Сибири гомо-

зиготные носители варианта SI delAG, по всей види-

мости, имеют некоторое распространение, особенно 

на Чукотке, где встречаемость врожденного дефицита 

сахаразы-изомальтазы, связанного с динуклеотидной 

делецией в гене SI, ожидается на уровне 2% [12]. 

Следует учитывать, что интенсивные процессы 

межэтнического смешения на протяжении последнего 

столетия и приток генов от других народов ведут 

к вымыванию носительства делеции c.273_274delAG 

из генофондов эскимосов и палеоазиатов. На терри-

тории Гренландии это наглядно проявляется при срав-

нении потомков от моноэтничных (инуит-инуитских) 

браков и выборки «гренландцев», включившей выход-

цев как из инуитских, так и из этнически смешанных 

семей. В первом случае частота варианта SI delAG 

составила 20,0%, во втором – 14,2% (p<0,05) [35]. 

Поскольку целый ряд исследований подтверждает 

изменения генофондов аборигенов Северного При-

охотья, Камчатки и Чукотки в результате притока генов 

как из соседних сибирских народов, так и от при-

шлого, в основном славянского, населения, мы считаем 

актуальной задачей расширение медико-генетических 

исследований эпидемиологии сахаразо-изомальтаз-

ной недостаточности в популяциях восточно-сибир-

ских и дальневосточных регионов России. В частно-

сти, существует вероятность носительства варианта 

SI delAG в популяциях эвенков, ительменов, юкагиров, 

алеутов, нивхов [24].

Комплексные исследования индивидов с генетически 

детерминированной сахаразо-изомальтазной энзимо-

патией важны для уяснения физиологической функции 

фермента и понимания краткосрочных и долгосроч-

ных последствий, обусловленных утерей способности 

усваивать сахарозу и крахмал в тонкой кишке. Таким 

образом, «арктический» вариант гена SI имеет большой 

потенциал для более глубокого понимания механизмов 

регуляции метаболизма углеводов.

Заключение

Нарушения усвоения наиболее распространенного 

пищевого дисахарида, сахарозы, чаще всего обуслов-

лены внешними причинами, приводящими к нарушению 

функции апикальных клеток ворсинок тонкой кишки. 

Более редкий вариант – первичная, генетически детер-

минированная энзимопатия, развивающаяся в резуль-

тате мутаций гена сахаразы-изомальтазы SI. 

До недавнего времени можно было судить о рас-

пространенности сахаразной энзимопатии по данным 

клинических обследований пациентов гастроэнтеро-

логического профиля. Отсутствие популяционных или 

скрининговых исследований затрудняло оценку распро-

страненности данной патологии в различных группах 

населения. Перспективы для уточнения эпидемиоло-

гии сахаразной энзимопатии открывают методы меди-

цинской генетики и возможность использования баз 

данных распространенности генетических детер минант 

сахаразо-изомальтазной недостаточности. Кроме того, 

медико-генетические методы исследования повышают 

точность дифференциальной диагностики первичной 

и вторичной сахаразной энзимопатии и других форм 

нарушений усвоения ди- и полисахаридов. 
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Сегодня известно около 150 мутаций гена SI, для 37 

из них подтвержден вклад в снижение активности или 

ограничение продукции сахаразы (описано как минимум 

8 вариантов фенотипических проявлений). Распростра-

ненность точечных мутаций SI оценивается в 0,0006%, 

но в популяциях коренного населения арктических реги-

онов Восточной Азии, Америки и Гренландии очень 

высоко (5–21%) носительство такой специфической 

мутации, как делеция SI delAG (rs781470490). При гомози-

готном носительстве SI delAG приводит к неспособности 

расщепления сахарозы в тонкой кишке. Согласно имею-

щимся оценкам, обусловленный носительством SI delAG 

риск клинических проявлений сахаразной энзимопатии 

у представителей коренного населения Чукотки, Кам-

чатки и Северного Приохотья варьирует от 0,2 до 2,3%. 

Рекомендуется проверка сообщений о менее выражен-

ной склонности к нарушениям липидного обмена у носи-

телей SI delAG по сравнению с группой сравнения. 

Недавние исследования показали, что проявления 

мутантных вариантов SI в фенотипе ассоциированы 

с наличием сопутствующих форм мальабсорбции угле-

водов (лактозы, трегалозы) и особенностями микро-

биоты кишечника. Сообщается, что вариант SI 15Phe 

(rs9290264) может способствовать развитию СРК. 
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Хроническое системное воспаление выступает одним из ведущих патогене-
тических факторов развития атеросклеротических изменений у пациентов 
с ожирением. В настоящее время влияние питания и физической активности 
при ожирении на секрецию моноцитами цитокинов остается мало изученным. 
Цель исследования – оценка влияния диетотерапии и регулярных физических 
нагрузок на секрецию моноцитарного хемотаксического фактора 1 (MCP-1) 
моноцитами у пациентов с ожирением и ишемической болезнью сердца. 
Материал и методы. В исследование были включены 27 пациентов с ожирением 
(индекс массы тела >30 кг/м2) и подтвержденным диагнозом «ишемическая 
болезнь сердца», которые в течение 12 нед получали рацион с пониженной 
калорийностью (1513–1885 ккал/сут), с ограничением легкоусвояемых углеводов 
и пищевой соли, с включением крестоцветных (200 г/сут), сезонных темных ягод 
(70 г/сут) и зеленого чая (200 мл/сут), а также регулярные физические нагрузки 
(2 тренировки в неделю продолжительностью не менее 40 мин). У участников 
исследования до и после вмешательства определяли композиционный состав тела, 
биохимические показатели крови, уровень секреции МСР-1 в первичной культуре 
моноцитов, выделенных из крови методом иммуномагнитной сепарации. 
Результаты. На фоне значимого снижения массы тела (-4,0%) и выраженности 
абдоминального ожирения (окружность талии -4,2%; площадь висцерального 
жира -5,4%), концентрации общего холестерина (-9,8%), холестерина липопро-
теинов низкой плотности (-16,6%) и триглицеридов (-26,0%) наблюдалось улуч-
шение результатов теста 6-минутной ходьбы (+10,33%), у пациентов в 2,8 раза 
снизилась липополисахарид-стимулированная секреция МСР-1 (р=0,005). 
Заключение. Полученные результаты позволяют предположить, что на фоне 
диетотерапии и регулярных физических нагрузок у пациентов с ожирением 
и ишемической болезнью сердца может снижаться функциональная провоспа-
лительная активность моноцитов.
Ключевые слова:  диетотерапия; физические нагрузки; моноцитарный хемо-

таксический фактор 1; секреция моноцитами; ожирение; 
ишемическая болезнь сердца 

Chronic systemic inflammation is one of the leading pathogenetic pathways for the 
development of atherosclerosis in obese patients. In this regard, it seems promising to 
evaluate the effect of the diet and physical exertion on the proinflammatory activity 
of monocytes. 
The purpose of this research was to evaluate the effect of the diet and regular physical 
trainings on the secretion of monocyte chemotactic factor 1 (MCP-1) by monocytes in 
obese patients with coronary artery disease. 
Material and methods. 27 obese participants (body mass index >30 kg/m2) with 
a confirmed diagnosis of coronary heart disease were recruited. All participants were 
prescribed with 12 weeks of a specialized diet with a restriction of simple carbohydrates 
and salt, a 500-kcal daily energy deficit, and with inclusion of cruciferous (200 g per day), 
seasonal dark berries (70 g per day) and green tea (200 ml per day). The regular assisted 
physical trainings were also administered. The body composition, blood biochemical 
parameters and MCP-1 secretion rates in the primary culture of monocytes isolated from 
blood samples via the immunomagnetic separation method were assessed before and after 
the intervention. 
Results. As a result, after the 12-weeks intervention the reliable body weight loss 
(-4.0%), waist circumference (-4.2%), visceral fat (-5.4%), total cholesterol (-9.8%), 
LDL-cholesterol (-16.6%) and triglycerides (-26.0%), an improvement in the results of 
the 6-minute walk test (+10.33%) was achieved, as well as an LPS-stimulated monocytes 
secretion of MCP-1 decreased by 2.8 times (p=0.005). 
Conclusion. Overall, the results suggest that diet and regular physical activity in patients 
with obesity and coronary heart disease may decrease the functional “proinflammatory” 
activity of monocytes.
Keywords:  diet; physical trainings; monocyte chemotactic factor 1; obesity; coronary 

heart disease 

С
ердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) являются 

ведущей причиной преждевременной смерти во 

всем мире. В 2019 г. от ССЗ умерли около 17,8 млн че-

ловек, из них 8,9 млн человек от ишемической болезни 

сердца (ИБС) [1]. Основными факторами риска ИБС 

остаются артериальная гипертензия, сахарный диабет, 

нарушение питания, дислипидемия, курение, психосо-

циальный стресс, а также ожирение и абдоминальное 

ожирение [2]. Наличие ожирения не только повышает 

риск развития, но и отягощает течение ИБС, потенцируя 
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процессы системного воспалительного ответа, эндо-

телиальной дисфункции, окислительного и клеточного 

стресса [3–6]. 

Одним из значимых патогенетических факторов раз-

вития атеросклероза коронарных артерий при ожирении 

выступает хроническое системное воспаление. Жиро-

вая ткань, в особенности висцеральная, экспрессирует 

широкий спектр биологически активных соединений, 

ассоциированных с воспалением, включая моноцитар-

ный хемотаксический фактор 1 (МСР-1), фактор некроза 

опухоли α (ФНОα), интерлейкины (ИЛ) 1, ИЛ-6 и ИЛ-8 

и др., а также ряд факторов роста, например трансфор-

мирующий фактор роста β (TFG-β) [7]. Повышение син-

теза вышеуказанных соединений висцеральной жиро-

вой тканью при ее избыточном накоплении способствует 

следующим изменениям: привлечению циркулирующих 

макрофагов путем воздействия MCP-1 на рецептор 

β-хемокинов (CCR2), сверхактивируемой пролиферации 

макрофагов по типу М2 через альтернативный сиг-

нальный путь посредством ядерного фактора каппа-

би (NF-κB) и митоген-активируемой протеинкиназы, 

стимуляции провоспалительной активации моноцитов 

и макрофагов в виде оверэкспрессии цитокинов и про-

фиброгенных факторов роста [8, 9], а также активации 

миофибробластов и стимуляции синтеза ими ИЛ-1, 6 

и TFG-β, что замыкает «патогенетический круг» [7].

В ряду перечисленных цитокинов отдельный интерес 

представляет MCP-1. Изначальные данные о повы-

шении как экспрессии генов (в частности, продукции 

матричной РНК), так и уровней MCP-1 в тканях и сис-

темном кровотоке в ответ на постишемическую репер-

фузию в разных типах тканей на животных моделях 

[10] были подтверждены и у пациентов с ИБС. Так, 

повышенные базальные уровни MCP-1 в крови у паци-

ентов с ИБС напрямую связаны со снижением сокра-

тительной способности миокарда и риском инфаркта 

миокарда [11]. В норме MCP-1 синтезируется в ответ 

на повреждение тканей с целью привлечения макро-

фагов, их противовоспалительной активации и запуска 

процессов репарации [12]. При избыточной активации 

макрофагов при ИБС, наоборот, наблюдается сверх-

экспрессия цитокинов и чрезмерная активация фибро-

пластических процессов, что приводит к «вторичному 

повреждению» миокарда. И хотя конкретные патоге-

нетические пути активации продукции MCP-1 остаются 

не до конца раскрытыми, повышение уровня MCP-1 

наблюдается даже при субклиническом утолщении 

комплекса интима–медиа и рассматривается на сего-

дняшний день как потенциальный биомаркер ранних 

стадий атеросклероза [13, 14]. 

Особый интерес представляет перспектива управле-

ния системным воспалительным ответом, в том числе 

при ожирении и ССЗ, за счет диетологических вме-

шательств и физических нагрузок. Однако в настоя-

щий момент данная проблема остается малоизученной, 

и накоплено недостаточно сведений о динамике биомар-

керов атеросклероза и воспаления на фоне комплекс-

ных программ немедикаментозного лечения. 

Цель настоящего исследования – оценка влияния дие-

тотерапии и регулярных физических нагрузок на секре-

цию MCP-1 моноцитами у пациентов с ожирением и ИБС.

Материал и методы

Исследование проведено на базе Клиники ФГБУН 

«ФИЦ питания и биотехнологии», одобрено реше-

нием локального комитета по этике (протокол № 1 

от 16.01.2022). 

Объект исследования: пациенты с ожирением и ИБС.

Критерии включения:

1. Возраст от 50 до 75 лет.

2. Индекс массы тела (ИМТ) >30 кг/м2.

3.  В анамнезе – острый коронарный синдром и/или 

аортокоронарное шунтирование и/или стентиро-

вание коронарных артерий за 6 мес или более 

до момента включения в исследование.

4.  Возможность принять самостоятельное взвешенное 

решение об участии в исследовании и подписать 

информированное согласие.

Сахарный диабет служил критерием исключения, 

в связи с чем всем участникам оценивали уровни глю-

козы крови натощак и гликированного гемоглобина, при 

значениях <7,0 ммоль/л и 6,5% соответственно прово-

дили тест на толерантность к глюкозе. 

Мощность исследования – 27 участников.

Продолжительность наблюдения – 12 нед.

Всем участникам, соответствующим критериям 

отбора, после подписания информированного согласия 

проводили физикальное обследование и сбор анам-

неза, ультразвуковое сканирование сонных артерий, 

определение композиционного состава тела, взятие 

венозной крови, тест 6-минутной ходьбы. Оценку 

состава тела осуществляли методом биоимпедансо-

метрии на стационарном анализаторе состава тела 

«InBody 770» (InBody Co. Ltd., Корея) в утренние часы, 

после периода 12-часового голодания с определением 

абсолютного и относительного количества жировой 

массы, тощей массы, мышечно-скелетной мускула-

туры. Ультразвуковое дуплексное сканирование сонных 

артерий в В-режиме проводили на ультразвуковом 

сканере GE Logiq E (General Electric США) с учетом 

следующих параметров: показатель степени стеноза 

при наличии атеросклеротической бляшки, рассчи-

танный по шкале NASCET [15], и толщина комплекса 

интима–медиа общих сонный артерий (ТИМС ОСА), 

рассчитанная как средний показатель по результатам 

6 измерений ТИМС дальней стенки дистального 10-мил-

лиметрового фрагмента правой и левой общей сонной 

артерии в трех проекциях [16]. 

В сыворотке крови определяли концентрацию общего 

холестерина, холестерина липопротеидов высокой 

и низкой плотности (ХС ЛПВП, ХС ЛПНП) и триглице-

ридов (исходно n=27, повторно n=24). С целью оценки 

функционального статуса в начале и по окончании 

исследования проводили тест 6-минутной ходьбы. 
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Характеристика вмешательства

Комплексное вмешательство включало диетотерапию 

и регулярные физические нагрузки сроком 12 нед (82–

86 дней). Исходно был разработан специализированный 

рацион, включающий 200 г/сут крестоцветных (капуста, 

брокколи, кале, цветная капуста, салатная зелень и пр.), 

70 г сезонных темных ягод (голубика, черника, ежевика, 

черная смородина) и 200 мл зеленого чая в качестве 

источников полифенолов. Потребление легкоусвояемых 

углеводов и пищевой соли было ограничено (менее 

220 и 6 г/сут соответственно). В последующем для каж-

дого пациента проводилась индивидуализация раци-

она за счет снижения его энергетической ценности 

приблизительно на 500 ккал ниже расчетных значений 

общих суточных энерготрат. Калорийность фактических 

рационов в среднем составляла 1513–1885 ккал/сут. 

Содержание белка составляло 25±3% от суточной энер-

гетической ценности рациона (от 105 до 119 г/сут), 

жиров – 28±5% (41–61 г/сут) и углеводов – 47±3% (181–

215 г/сут).

По данным частотной оценки фактического питания 

на момент включения в исследование, среднее суточ-

ное потребление крестоцветных составляло 61,5±7,2 г, 

сезонных ягод – 10,8±1,7 г, что в среднем соответство-

вало общему содержанию полифенолов 95,1±11,7 мг. 

В дальнейшем соблюдение предписанного рациона оце-

нивалось по контрольным дневникам питания. В течение 

12-недельного периода вмешательства среднесуточное 

потребление крестоцветных составляло 200 г (±10%), 

сезонных ягод – 70 г (±10%) и зеленого чая – 200 мл/сут 

(±15%), что в среднем соответствовало общему содержа-

нию полифенолов 316,2±43,7 мг/сут. 

Регулярные физические нагрузки обеспечивались 

2 тренировками в неделю под контролем врача в тече-

ние 12 нед на антигравитационной беговой дорожке 

(Alter G, США) продолжительностью не менее 40 мин 

каждая с индивидуальными целевыми нормами шаго-

вой активности при персональном фитнес-монитори-

ровании. Индивидуальные целевые нормы шаговой 

активности рассчитывались для создания физиче-

ской нагрузки легкой [1,1–2 метаболических эквива-

лента (МЕТ); частота сердечных сокращений (ЧСС) 

57–63% от максимальной] и умеренной (3–5,9 МЕТ; 

64–76% ЧСС от максимальной) степени интенсивности 

с учетом индивидуальной переносимости участником 

физических нагрузок. При этом максимальная ЧСС 

рассчитывалась путем вычитания возраста участника 

из 220. 

Оценка секреции моноцитарного 

хемотаксического фактора 1 (MCP-1) моноцитами

Для оценки функциональной активности моноцитов 

определяли уровень секреции цитокина МСР-1 в первич-

ной культуре моноцитов/макрофагов участников иссле-

дования в ответ на провоспалительную стимуляцию 

ex vivo. Первичную культуру моноцитов получали мето-

дом градиентного центрифугирования цельной крови 

с последующей иммуномагнитной сепарацией клеток 

CD14+ из выделенной лейкоцитарной фракции с исполь-

зованием колонок и парамагнитных наночастиц для 

изолирования моноцитов CD14+ (Miltenyi Biotec, США). 

Полученные клетки культивировали в 2 лунках 48-луноч-

ного планшета из расчета 500 000 клеток на лунку 

в 0,5 см3 культуральной среды X-VIVO (Lonza, Герма-

ния) в СО2-инкубаторе при 37 °C. В лунке 1 оценивали 

секрецию цитокина без воспалительной стимуляции. 

В лунке 2 стимуляцию воспалительного ответа про-

водили добавлением липополисахарида (ЛПС) на 1-е 

и 6-е сутки культивирования для оценки клеточного 

ответа на провоспалительную стимуляцию. Культураль-

ную жидкость отбирали для последующего анализа 

секреции MCP-1 из лунки 1 через 24 ч культивирования 

для характеристики базальной секреции. Из лунки 2 

получали образцы культуральной жидкости через 24 ч 

инкубации с ЛПС для характеристики ЛПС-стимули-

рованной секреции, после чего производили смену 

среды и культивировали клетки без воспалительной 

стимуляции в течение 5 сут. На 6-е сутки в лунку 2 

повторно добавляли ЛПС и после 24 ч инкубации полу-

чали образцы культуральной жидкости для оценки вос-

палительного ответа макрофагов на повторную стиму-

ляцию для характеристики иммунной толерантности. 

Концентрацию MCP-1 в образцах культуральной жидко-

сти определяли методом иммуноферментного анализа 

с помощью коммерческого набора Human CCL2/MCP-1 

DuoSet ELISA (R&D Systems, США).

Статистический анализ данных проводили с использо-

ванием программы IBM SPSS Statistics 20.0 (IBM, США). 

Клинико-биохимические данные участников иссле-

дования представлены в виде среднего и среднек-

вадратичного отклонения (M±σ), результаты оценки 

секреции цитокинов – в виде медианы и квартилей 

(Me [Q1–Q3]). Для оценки статистической значимости 

изменений показателей после вмешательства исполь-

зовали критерий Вилкоксона. 

Представленные результаты были частью иссле-

дования, внесенного в международную базу данных 

ClinicalTrials.gov c присвоением номера NCT 05490862.

Результаты

В исследование были включены 27 пациентов, сред-

ний возраст которых составил 62,58±1,07 года (от 50 лет 

до 71 года), 43% участников были мужского пола, ИМТ 

колебался от 30,20 до 50,20 кг/м2 при среднем росте 

166,5±1,9 см (от 150,0 до 190,0 см) (см. таблицу). При этом 

40,7% участников имели ожирение I степени, по 29,6% – 

ожирение II и III степени. Все пациенты имели артериаль-

ную гипертензию и ИБС, 19% участников курили. Нару-

шение толерантности к глюкозе было выявлено у 44% 

участников. По результатам ультразвукового исследова-

ния толщина средняя комплекса интима–медиа общих 

сонных артерий составила 0,91 мм (от 0,68 до 1,15 мм), 

у 86% участников были выявлены атеросклеротиче-

ские бляшки. Статины принимали 89% участников, при 
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этом достижение целевых значений ХС ЛПНП исходно 

наблюдалось всего в 19% случаев (целевой уровень ХС 

ЛПНП для пациентов из группы очень высокого риска 

при наличии ССЗ – <1,8 ммоль/л) [17]. Все показатели 

композиционного состава тела, биохимические пара-

метры липидного профиля крови и углеводного обмена 

у участников исследования оценивали до и после вме-

шательства. 

На фоне 12-недельного комплексного вмешательства 

статистически значимо снизилась масса тела, ИМТ, 

окружность талии, по данным биоимпедансометрии – 

жировая и мышечная масса, площадь висцерального 

жира и повысился фитнес-балл, в биохимическом ана-

лизе крови уменьшились уровни общего холестерина, 

ХС ЛПНП и триглицеридов (см. таблицу). На 1 повы-

силось число людей, достигших целевых уровней ХС 

ЛПНП. Кроме того, отмечено улучшение функциональ-

ного статуса пациентов с ИБС и ожирением по результа-

там теста 6-минутной ходьбы (см. таблицу).

Базальные уровни моноцитарной секреции МСР-1 

до вмешательства составили 1961 [1700; 3165] пг/мл, 

стимулированной – 27 243 [9305; 47 726] пг/мл и рести-

мулированной 2422 [1746; 4931] пг/мл. После ЛПС-стиму-

ляции наблюдалось 13-кратное повышение продукции 

МСР-1 (p<0,001) и последующее развитие толерантности 

к повторной ЛПС-стимуляции (p<0,001 относительно 

ЛПС-стимулированной секреции). 

После вмешательства базальный показатель секре-

ции МРС-1 составил 1968 пг/мл [1697; 3455], а пока-

затели стимулированной секреции достигли только 

9142 пг/мл [3756; 20 373] c последующим снижением 

ответа на повторную стимуляцию до 2059 пг/мл [1704; 

3361] (p<0,001 относительно ЛПС-стимулированной 

секреции на фоне вмешательства). При повторном 

обследовании стимулированная секреция возросла 

только в 4,6 раза (p<0,001).

Таким образом, на фоне 12-недельного комплексного 

немедикаментозного вмешательства (диета и физиче-

ские нагрузки) удалось достичь снижения массы тела, 

уровня проатерогенных липидов и улучшения функцио-

нального статуса у пациентов с ожирением и ИБС. При 

этом наблюдалось клинически и статистически значи-

мое снижение степени провоспалительной активации 

моноцитов в ответ на ЛПС-стимуляцию в 2,8 раза как 

при прямом сравнении (p<0,005), так и при сравнении 

общей динамики колебаний уровней MCP-1 между визи-

тами по критерию Фридмана (p<0,001) (см. рисунок). Не 

произошло значимого изменения базальной секреции 

МСР-1 моноцитами, как и не изменились уровни МСР-1 

в ответ на повторную стимуляцию. 

Обсуждение

Хроническое системное воспаление, ассоциирован-

ное с ожирением, играет важную патогенетическую роль 

в развитие атеросклероза. При ИБС наблюдается повы-

шение маркеров хронического воспаления, и прогрес-

сирование заболевания также ассоциировано с ростом 

уровня этих маркеров [11]. В связи с этим снижение 

провоспалительной активности моноцитарно-макрофа-

гального звена рассматривается как возможное направ-

ление в профилактике и лечении данной патологии. 

С другой стороны, диетотерапия и физические нагрузки 

лежат в основе профилактики и лечения как ожирения, 

так и ИБС. Поэтому в свете улучшения прогноза у паци-

Динамика клинико-биохимических показателей участников исследования (M±σ)

Dynamics of clinical and biochemical parameters of the surveyed participants (M±σ)

Показатель Визит 1 / Visit 1 Визит 2 / Visit 2 p D, %*

Масса тела, кг / Body mass, kg 103,5±3,3 99,5±3,4 <0,001 -4,0

ИМТ, кг/м2 / Body mass index, kg/m2 37,8±1,1 35,8±1,2 <0,001 -8,5

Окружность талии, см / Waist circumference, cm 114,2±2,2 109,4±2,4 <0,001 -4,2

Композиционный состав тела / Body composition 

Мышечная масса, кг / Muscle mass, kg 31,84±1,52 30,14±1,86 0,037 -5,5

Жировая масса, кг / Fat mass, kg 46,17±2,08 43,14±2,16 <0,001 -4,0

Площадь висцерального жира, см2 / Visceral fat area, cm2 220,7±7,0 209,1±8,0 0,002 -5,4

Фитнес-балл / Fitness score 55,4±2,1 58,8±2,2 0,017 +5,0

Биохимические показатели / Biochemical parameters

Холестерин общий (2,1–5,2 ммоль/л) / Total cholesterol (2.1–5.2 mmol/l) 4,61±0,23 4,08±0,29 0,042 -9,8

ХС ЛПНП (0–3,8 ммоль/л) / LDL cholesterol (0–3.8 mmol/l) 2,89±0,20 2,34±0,11 0,005 -16,6

ХС ЛПВП (1,09–2,28 ммоль/л) / HDL cholesterol (1.09–2.28 mmol/l) 1,26±0,07 1,28±0,05 0,846 +0,8

Триглицериды (0–1,7 ммоль/л) / Triglycerides (0–1.7 mmol/l) 1,50±0,14 1,14±0,10 0,031 -26,0

НеЛПВП, ммоль/л / NonHDL cholestero, mmol/l 3,35±0,22 2,70±0,17 0,023 -18,2

Глюкоза (3,9–6,1 ммоль/л) / Glucose (3.9–6.1 mmol/l) 5,67±0,12 5,72±0,11 0,270 +1,9

Функциональное тестирование / Functional test

Тест 6-минутной ходьбы, м / 6-minute walk test, m 409,93±17,70 445,93±16,89 0,001 +10,33

П р и м е ч а н и е. Расшифровка аббревиатур дана в тексте. * – средняя динамика в процентах от начального уровня. 

N o t e. Explanation of abbreviations is given in the text. * – dynamics as a percentage of the initial level.
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ентов с ССЗ и ожирением и замедления темпов прогрес-

сирования атеросклероза особый интерес вызывает 

возможность снижения активности системного воспале-

ния на фоне диетотерапии и физических нагрузок.

MCP-1 – это один из ключевых хемокинов, регулиру-

ющих миграцию и инфильтрацию моноцитов/макрофа-

гов. Он преимущественно секретируется моноцитами, 

макрофагами и дендритными клетками при воспале-

нии, повреждении тканей или инфекции для обеспе-

чения иммунологической защиты и служит мощным 

фактором хемотаксиса моноцитов, дендритных клеток, 

Т-лимфоцитов памяти и T-киллеров, необходим для 

дифференцировки Т-хелперов. Известно о повышении 

уровня данного цитокина не только при атеросклерозе, 

но и при других заболеваниях (ревматологических, 

неврологических, онкологических) и о взаимосвязи 

с формированием инсулинорезистентности при ожире-

нии и сосудистыми осложнениями при сахарном диабете 

2 типа [18, 19]. 

Описана возможность изменения секреции МСР-1 

в ответ на различные вмешательства. По данным 

исследований in vitro последних лет снижение уровней 

секреции МСР-1 наблюдалось при культивировании 

моноцитов в среде с олеиновой кислотой [19], а ее 

комбинация с антоцианом керацианином усиливала 

данное действие [19]. Схожий эффект на ЛПС-стиму-

лированные уровни макрофагальной секреции МСР-1 

продемонстрировало и введение в среду сока андской 

ежевики [20], а введение экстракта красного клевера 

снижало экспрессию макрофагальных генов, кодирую-

щих синтез МСР-1 [21]. 

Имеются данные и об in vivo влиянии питания на синтез 

МСР-1 на животных моделях. Так, снижение его продук-

ции происходило в жировой ткани мышей при обогаще-

нии их рациона β-каротином [22]. Введение в рацион 

грызунов порошка из ягод ирги (природный источник 

антоциана хризантемина) снижало продукцию ряда 

цитокинов, включая МСР-1, наряду со снижением адге-

зии макрофагов к стенке аорты [23]. Снижение ЛПС-

стимулированной экспрессии матричной РНК МСР-1 

выявлялось при использовании экстракта ягод аронии 

с высоким содержанием антоцианов [24]. Следует 

подчеркнуть, что противовоспалительные эффекты 

и влияние на активность макрофагов в первую очередь 

описаны именно для крестоцветных и ягод, а также 

для содержащихся в них биологически активных 

веществ [25]. 

Ранее была описана возможность воздействия 

на активность моноцитарно-макрофагального звена 

путем повышения физической активности [26]. Резуль-

таты клинических исследований, в которых оценивали 

влияние физической активности на синтез МСР-1, 

являются спорными. При их интерпретации необхо-

димо учитывать, что преимущественно проводилось 

определение уровней МСР-1, как правило, в крови 

здоровых участников, в то время как в нашем исследо-

вании мы определяли моноцитарную секрецию МСР-1. 

Так, исследование на здоровых добровольцах выявило 

краткосрочное снижение уровней МСР-1 в крови после 

10-минутной тренировки на беговой дорожке [27]. 

Однако, по данным других исследований, при более 

длительном периоде наблюдения повышается экспрес-

сия МСР-1 в мышечной ткани на фоне высокоинтенсив-

ных тренировок, что может быть связано с реакцией 

на кумуляцию локального стрессового повреждения 

миоцитов при нагрузке [28, 29]. При этом локаль-

ное повышение мышечной продукции МСР-1 у живот-

ных не приводило к развитию инсулинорезистентно-

сти и описанным негативным эффектам, характерным 

для повышения синтеза МСР-1 в жировой ткани [30]. 

Также умеренное повышение сывороточных уровней 

МСР-1 наблюдалось после 2 нед умеренных нагрузок 

у относительно здоровых мужчин [31]. В то же время 

в рандомизированном клиническом исследовании при 

регулярном стабильном сочетании умеренных аэроб-

ных тренировок и тренировок с отягощением в долгос-

рочной перспективе (24 нед) удалось достичь снижения 

уровней МСР-1 в крови [32].

Результаты описанных выше исследований были 

учтены при планировании данного исследования и раз-

работке рациона и режима физических нагрузок. Комп-

лексное вмешательство проводилось в течение 12 нед. 

Пациентам с ожирением были даны общие рекомен-

дации по питанию и был разработан индивидуальный 

рацион, основанный на классических рекомендациях 

(снижение суточной калорийности, ограничение про-

стых углеводов и пищевой соли), с включением кресто-

цветных и сезонных ягод, поскольку имеющиеся данные 

литературы свидетельствуют о возможности снижения 

провоспалительной активности под влиянием фла-

воноидов, включая антоцианы. А также проводились 
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регулярные тренировки легкой и умеренной интенсив-

ности под контролем врача. На фоне вмешательства 

наблюдалось снижение массы тела в среднем на 4,0% 

от начальной. Согласно рекомендациям эффективным 

считается снижение массы тела на 5–15% в течение 

6 мес [33], поэтому продемонстрированный за 3 мес 

результат оптимален. На фоне снижения массы тела 

наблюдалась превалирующая потеря жировой массы. 

Также уменьшились окружность талии и площадь вис-

церальной жировой ткани, данный результат обычно 

трудно достижим в реальной клинической практике. 

Однако даже достаточное содержание белка в раци-

оне и регулярные физические нагрузки не позволили 

избежать потери мышечной массы. В целом следует 

констатировать, что на фоне разработанной нами про-

граммы комплексного вмешательства удалось достичь 

снижения массы тела с преимущественной потерей 

жировой массы и уменьшением абдоминального 

ожирения.

В исследование включались пациенты с ранее уста-

новленным диагнозом ИБС, поэтому они уже исходно 

получали рекомендации по питанию для контроля уров-

ней проатерогенных липопротеинов, и подавляющее 

большинство из них (88,9%) получали статины на момент 

включения в исследование. В ходе наблюдения коррек-

ция медикаментозной терапии не проводилась. После 

12-недельного вмешательства было отмечено сниже-

ние уровней проатерогенных липидов крови на фоне 

снижения массы тела. В дальнейшем при увеличении 

мощности исследования и/или периода наблюдения 

можно ожидать повышения числа людей, достигающих 

целевых уровней ХС ЛПНП, что является одной из задач 

лечения таких пациентов [17]. 

В данном исследовании для оценки функциональной 

провоспалительной активности культивируемых моно-

цитов использовали уровень базальной, ЛПС-стимули-

рованной и рестимулированной секреции моноцитами 

МСР-1. Проводился двукратный забор и культивирова-

ние индивидуальных клеточных линий CD14+. При этом 

на фоне 12-недельного комплексного вмешательства не 

было выявлено изменения в базальных уровнях секре-

ции. Однако синтез МСР-1 моноцитами в ответ на ЛПС-

стимуляцию снизился почти в 3 раза, что отражает 

снижение провоспалительной активации моноцитов, их 

воспалительного потенциала, а также позволяет предпо-

ложить, что снижение воспалительной активности путем 

модификации образа жизни у пациентов с ожирением 

и ИБС возможно. Уровни рестимулированной секреции 

МСР-1 моноцитами не изменились на фоне вмешатель-

ства, что свидетельствует о сохранении толерантно-

сти моноцитов к повторной стимуляции. Несомненный 

интерес представляет дальнейшее изучение данной 

проблемы, и в особенности проведение сравнительного 

анализа влияния различных немедикаментозных вме-

шательств на активность процессов воспаления, ате-

росклеротическое поражение сосудов, эффективность 

лечения и прогноз при ожирении и ИБС.

Заключение 

Разработанная 12-недельная программа комплекс-

ного вмешательства, включающего персонализирован-

ную диетотерапию и регулярные физические нагрузки 

под контролем врача, позволяет эффективно контроли-

ровать массу тела, уменьшать выраженность абдоми-

нального ожирения, снижать уровни общего холесте-

рина, ХС ЛПНП и триглицеридов, а также способствует 

улучшению функционального статуса пациентов с ожи-

рением и ИБС. Определение секреции МСР-1 в первич-

ной культуре моноцитов/макрофагов в ответ на прово-

спалительную стимуляцию продемонстрировало, что 

на фоне вмешательства МСР-1 после стимуляции ЛПС 

снижались, а базальные уровни секреции и секреция 

МСР-1 после повторной стимуляции не изменялись. 

Полученные результаты позволяют предположить, что 

на фоне диетотерапии и регулярных физических нагру-

зок у пациентов с ожирением и ИБС может снижаться 

функциональная провоспалительная активность моно-

цитов. 
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Холецистэктомия (ХЭ) является одним из наиболее часто выполняемых опера-
тивных вмешательств и основным методом лечения желчнокаменной болезни, 
сопровождающейся клиническими проявлениями. Несмотря на широкое вне-
дрение малоинвазивных вмешательств, у ряда пациентов в послеоперационном 
периоде отмечается развитие спектра симптомов, что требует коррекции 
с использованием методов нутритивной поддержки. 
Цель работы – систематизировать опубликованные данные, касающиеся 
вопросов диетотерапии и различных видов нутритивной поддержки пациентов 
после проведения ХЭ.
Материал и методы. Проведен поиск научных публикаций в базе данных 
PubMed/MEDLINE, EMBASE, Cyberleninka, eLibrary с использованием ключевых 
слов «Cholecystectomy» в сочетании с «Diet», «Medical nutrition», «Nutritional 
support» и их русскоязычных эквивалентов в отечественных базах данных. При 
включении в анализ принимали во внимание наличие описания применявшегося 
воздействия, анализируемых исходов, данные статистической обработки 
результатов. Дублирующиеся публикации исключали из анализа.
Результаты. Проведен обзор рекомендаций по питанию после проведения 
ХЭ, включая клинические рекомендации и данные справочной литературы, 
обобщены результаты клинических исследований, оценивавших эффектив-
ность различных мер диетотерапии. Проведена оценка патогенетической 
обоснованности традиционно используемых диетологических подходов для 
коррекции симптомов, развивающихся после ХЭ, а также данные клинической 
эффективности методов диетотерапии, опубликованных в последнее время. 
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Заключение. Нарушение регуляции желчеотделения, часто наблюдающееся 
в раннем послеоперационном периоде у пациентов, перенесших ХЭ, является 
фактором, обосновывающим необходимость ограничения потребления жиров. 
В то же время нарушение циркуляции желчных кислот и возможные изменения 
баланса микробиоты кишечника позволяют рекомендовать использование 
пребиотиков, таких как пищевые волокна, а также пробиотиков, в особенности 
при использовании антибактериальной терапии в периоперационном периоде. 
Указанные вмешательства могут быть важны и с точки зрения профилактики 
возможных нежелательных явлений, развивающихся в поздние сроки после ХЭ. 
Ключевые слова:  холецистэктомия, диетотерапия, нутритивная поддержка, 

функциональные пищевые ингредиенты, пробиотики, 
пребиотики 

Cholecystectomy (CE) is one of the most frequently performed surgical interventions and 
the main method of symptomatic gallstone disease treatment. Despite the widespread 
implementation of minimally invasive surgery techniques, significant proportion of 
patients develop spectrum of symptoms after CE. These manifestations require correction 
with different approaches including medical nutrition. 
The aim of the research was to perform structured review of recently published data 
related to diet therapy and nutritional support of patients after CE. 
Material and methods. A literature search was performed in PubMed/MEDLINE, 
EMBASE, Cyberleninka, eLibrary databases using the keywords “Cholecystectomy” 
in combination with “Diet”, “Medical nutrition”, “Nutritional support” and their Russian-
language equivalents for the relevant databases. Correct description of interventions, 
analyzed outcomes, statistical processing and found effects where necessary for the 
inclusion to the analysis. Duplicate publications were excluded.
Results and discussion. A review of the recommendations on nutritional support after 
CE has been conducted, including handbooks and clinical guidelines, results of relevant 
clinical trials evaluating the efficacy of different measures of nutritional support. The 
rational of traditionally used dietary approaches for the correction of symptoms that 
develop after CE has been assessed, as well as recently published data on the effectiveness 
of nutritional support methods.
Conclusion. Disturbed regulation of bile secretion in the early CE postoperative period 
may support the need for limitation of fat consumption. Impaired circulation of bile acids 
and possible changes in the balance of intestinal microbiota may support the need for 
the use of prebiotics (like dietary fiber), as well as probiotics, especially when antibiotic 
treatment was administrated for the patient. These interventions may be important from 
the viewpoint of prevention of late complications after CE.
Keywords:  cholecystectomy; diet, medical nutrition; nutritional support; functional 

foods, probiotics, prebiotics

Х
олецистэктомия (ХЭ) – метод оперативного уда-

ления желчного пузыря, наиболее часто применя-

ющийся при желчнокаменной болезни (ЖКБ) – одном 

из наиболее распространенных заболеваний органов 

пищеварения, распространенность которого в мировой 

популяции оценивается в 10–20%, с более высокой 

частотой выявления у лиц женского пола и в старших 

возрастных группах [1, 2]. У 10–15% больных ЖКБ 

первым проявлением заболевания является приступ 

острого калькулезного холецистита, требующий про-

ведения ХЭ [3–6]. Ежегодная частота выполнения ХЭ 

в развитых странах составляет 2,4 на 1000 населения, 

что делает эту операцию одной из наиболее распро-

страненных [7, 8]. Несмотря на в целом хорошую пере-

носимость ХЭ, после ее проведения у 5–40% пациентов 

могут наблюдаться такие симптомы, как послабление 

стула, абдоминальная боль, тошнота, которые ранее 

объединяли в понятие «постхолецистэктомического 

синдрома» (ПХС) [9–12]. В настоящее время термин 

ПХС используют значительно реже [13–15]. Это связано 

с тем, что в развитии компонентов ПХС участвуют 

разные патогенетические механизмы, требующие раз-

личных подходов к лечению. Так, нарушение функции 

сфинктера Одди и дискоординация желчеотделения 

после ХЭ требует использования препаратов, облада-

ющих избирательным действием на моторику желчных 

путей (например, на основе производного кумарина 

гимекромона Холикрон), воспаление – назначения 

противомикробных средств, а проявления микроли-

тиаза желчных путей – тщательного обследования 

пациента и в ряде случаев – выполнения дренирующих 

операций [16]. При этом отдельные патогенетические 

механизмы и их взаимосвязь с «внешними» факторами, 

включая алиментарные, продолжают изучаться.

Следует отметить, что в ряде недавно опубликованных 

исследований, основанных на анализе больших масси-

вов данных, выявлена зависимость между выполнением 

ХЭ и последующим развитием или прогрессированием 
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ряда заболеваний, включая неалкогольную жировую 

болезнь печени [17, 18], колоректальный рак [19, 20], 

сердечно-сосудистую патологию и метаболический син-

дром [21–23]. При этом объяснить выявленные законо-

мерности традиционными представлениями о возмож-

ных сходных метаболических причинах развития или 

общей генетической предрасположенностью возможно 

лишь частично [24, 25]. Вероятно, зависимость может 

быть обусловлена изменившимися анатомо-физио-

логическими условиями желудочно-кишечного тракта 

и используемой диетой. 

В связи с этим рассмотрение вопросов диетотерапии 

для пациентов после проведения ХЭ на основе данных 

о научной обоснованности традиционных подходов 

и с учетом современных представлений представляется 

актуальным.

Цель работы – систематизировать опубликованные 

данные, касающиеся вопросов диетотерапии и различ-

ных видов нутритивной поддержки пациентов после 

проведения ХЭ.

Материал и методы 

Для проведения анализа проведен поиск научных 

публикаций в базе данных PubMed/MEDLINE, EMBASE, 

Cyberleninka, eLibrary с использованием ключевых слов 

«Cholecystectomy» в сочетании с «Diet», «Medical nutri-

tion», «Nutritional support» и их русскоязычных эквива-

лентов в отечественных базах данных. При включении 

в анализ принимали во внимание наличие описания 

применявшегося воздействия, анализируемых исхо-

дов, данные статистической обработки результатов. 

Дублирующиеся публикации исключали из анализа. 

Ввиду крайней разнородности результатов различных 

исследований, обусловленной гетерогенностью демо-

графических данных групп пациентов в различных 

исследованиях, невозможностью учета клинической 

картины, имевшейся у пациентов до проведения опера-

тивного вмешательства, сопутствующих заболеваний 

и приема лекарственных препаратов, а также воз-

можной вариабельностью техники оперативных вме-

шательств, материал был структурирован в соответст-

вии с ключевыми элементами, соответствующими цели 

настоящей работы.

Результаты

Обзор клинических рекомендаций и справочной 

литературы

В зарубежных источниках специальные ограничения 

после проведения ХЭ не предполагаются, при этом 

рекомендуется переход к обычному питанию, как только 

это возможно [26]. Традиционным подходом к дието-

терапии после проведения ХЭ, согласно отечествен-

ным данным, является использование щадящей диеты 

в течение 8–10 дней после операции (в зависимости 

от состояния пациента). В частности, приводятся следу-

ющие рекомендации по диетотерапии после ХЭ: пищу 

готовят преимущественно протертой, содержание жиров 

в рационе уменьшают до 40–50 г/сут за счет исклю-

чения любых богатых жирами продуктов: тугоплавких 

жиров животного происхождения и растительных масел 

для ослабления желчевыделения; исключают продукты, 

богатые пищевыми волокнами, эфирными маслами, 

источники экстрактивных веществ; мясо и рыбу исполь-

зуют в отварном виде; мясо протертое или рубленое, 

рыба рубленая или куском; хлеб пшеничный, слегка 

подсушенный; ограничивают количество овощных блюд 

и готовят их в основном в виде пюре; фрукты дают 

в виде киселей, протертых компотов, яблоки – в запе-

ченном виде; исключают холодные блюда; прием пищи 

6 раз в день [27]. Использование диеты с механическим 

и химическим щажением может иметь физиологическое 

обоснование, однако эффективность указанных реко-

мендаций не была оценена в хорошо спланированных 

клинических исследованиях [28]. 

Ограничение потребления жирной пищи 

Ограничение потребления жирной пищи после про-

ведения ХЭ является частой рекомендацией, которая 

может иметь как патофизиологическое обоснование, 

так и подтверждаться данными сравнительных исследо-

ваний [29, 30]. Действительно, по данным одной из работ, 

отсутствие приверженности к ограничению потребления 

жирной пищи являлось фактором, способствующим 

развитию диареи после проведения лапароскопической 

ХЭ в ранние сроки после операции (в течение 1 нед) [31]. 

Авторами упомянутого исследования не выявлено вза-

имосвязи между несоблюдением диеты с ограничением 

потребления жира и наличием диареи в более поздние 

сроки после проведенного оперативного вмешатель-

ства (через 3 мес). Такая закономерность может быть 

обусловлена формированием адаптационных механиз-

мов желчеотделения после удаления желчного пузыря 

[32, 33]. На основании изучения комплекса демогра-

фических факторов, влияющих на вероятность раз-

вития диареи после ХЭ, было предложено соблюде-

ние диеты с низким содержанием жира в течение как 

минимум 1 нед, особенно если пациенты, которым 

проводится ХЭ, моложе 45 лет, относятся к лицам муж-

ского пола и имели склонность к диарее до выполнения 

операции [31]. 

Нарушение регуляции желчеотделения и выпадение 

функций желчного пузыря по накоплению желчи и кон-

центрации желчных кислот может приводить к их нере-

гулируемому поступлению в просвет тонкой кишки, 

по крайней мере до формирования адаптационных 

механизмов [34]. С одной стороны, это способствует 

недостаточной эмульгации пищевого жира, снижению 

активности липаз, продуцируемых поджелудочной желе-

зой, увеличению осмотической плотности кишечного 

содержимого за счет недостаточного переваривания 

поступающего с пищей жира и в конечном итоге приво-

дить к увеличению кратности стула и более жидкой его 
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консистенции [35]. Необходимость ограничения потре-

бления жиров может быть обусловлена и другими вли-

яниями этого компонента рациона на патофизиологиче-

ские механизмы, в частности изменение концентрации 

и баланса желчных кислот. Синтез первичных желчных 

кислот происходит интенсивнее при более высоких 

концентрациях холестерина в гепатоцитах, что может 

наблюдаться при большем его потреблении с пищей 

[36, 37]. Как следствие, большее количество желчных 

кислот, например дезоксихолевой кислоты, поступаю-

щее в просвет тонкой, а затем и толстой кишки, может 

обусловливать раздражающее действие на рецептор-

ный аппарат кишечной стенки и приводить к увеличению 

его чувствительности к механическим и химическим 

раздражителям. Это способствует формированию позы-

вов на дефекацию даже при небольшом количестве 

кишечного содержимого [38]. Учитывая описанные меха-

низмы, рекомендации пациентам по уменьшению коли-

чества жира в рационе, по крайней мере в ранние сроки 

после проведения ХЭ, представляются оправданными, 

хотя уровень доказательности подобных рекомендаций 

по-прежнему низкий [39].

Структура питания и риск развития симптомов 

после холецистэктомии 

Оценке взаимосвязи структуры питания и вероятно-

сти развития нежелательных явлений после ХЭ было 

посвящено несколько исследований. В одном из них 

авторами выявлена прямая достоверная взаимосвязь 

между имеющимися у пациентов клиническими прояв-

лениями ПХС с потреблением холестерина, животных 

жиров и яиц, в то время как потребление овощей имело 

обратную зависимость [40]. Характерно, что выявленные 

эффекты оказались дозозависимыми: например, отно-

шение шансов наличия симптомов спустя 3 мес после 

проведенной операции при потреблении холестерина 

>251,6 г/сут (3-й квартиль количественного потребления) 

составило 4,937 [95% доверительный интервал (ДИ) 

1,04–23,48)] в то время как у тех, кто потреблял от 133,4 

до 251,6 г/сут (2-й квартиль) – 1,497 (95% ДИ: 0,30–7,51). 

Аналогично большее количество овощей в рационе 

было ассоциировано с меньшим риском возникнове-

ния симптомов: при увеличении потребления с ≤206,6 

до >385,7 г/сут происходило снижение риска с 1 (рефе-

ренсное значение) до 0,125 (95% ДИ: 0,02–0,74). Хотя 

данные о потреблении жиров и холестерина частично 

подтверждают обоснованность ранее описанных пато-

физиологических обоснований к ограничению потре-

бления жира, к сожалению, авторами исследования не 

приведены данные о структуре потребления овощей 

в составе этой группы продуктов. Кроме того, в иссле-

довании не приведена детализация взаимосвязи струк-

туры питания и компонентов ПХС, что может быть 

важно с практической точки зрения. Овощи обычно 

являются источником поступления целого ряда нутри-

ентов, прежде всего пищевых волокон, минеральных 

веществ, биологически активных веществ и некото-

рых витаминов, в частности аскорбиновой кислоты. 

Последняя является важным фактором трансформации 

холестерина в желчные кислоты, поскольку активность 

7-α-гидроксилирования в значительной степени зави-

сит от присутствия витамина С [41]. Кроме того, было 

показано, что обеспечение дополнительного посту-

пления витамина С приводит к изменению состава 

желчных кислот, преимущественно за счет увеличения 

количества менее гидрофобных дезоксихолевой, урсо-

дезоксихолевой и литохолевой кислот и уменьшения 

процентной концентрации более гидрофобной холевой 

кислоты [42]. Последнее, в свою очередь, может ска-

зываться на общем пуле желчных кислот, поступаю-

щих в кишечник, уменьшении раздражающего влияния 

желчи на слизистую оболочку желудочно-кишечного 

тракта и модуляции состава кишечной микробиоты. 

Вероятно, отличия в структуре потребления овощей 

и используемых способов их кулинарной обработки 

вносят существенный вклад в формирование различий 

в спектре выявляемых после ХЭ симптомов [43]. Однако 

указанные выше данные могут косвенно обосновывать 

возможность использования других пищевых факторов 

у пациентов, перенесших ХЭ, в частности пребиотиков 

и пробиотиков.

Предпосылки использования пребиотиков, 

пробиотиков и специализированных пищевых 

продуктов с включением таких функциональных 

пищевых ингредиентов у пациентов, 

перенесших холецистэктомию 

Использование функциональных пищевых ингредиен-

тов в лечебном и диетическом питании пациентов, пере-

несших ХЭ, практически не регламентировано. В то же 

время значительное количество работ, опубликованных 

в последние годы, свидетельствует о необходимости 

дальнейшего изучения и обсуждения этого вопроса [44]. 

В частности, было выявлено, что проведение ХЭ может 

сопровождаться изменением состава и разнообразия 

кишечной микробиоты за счет нарушения регуляции 

желчеотделения, изменения баланса желчных кислот 

в просвете кишки и изменения их энтерогепатической 

циркуляции [45]. Действительно, желчные кислоты могут 

обладать бактерицидными свойствами. Изменившиеся 

условия поступления желчи в просвет кишки могут при-

водить к тому, что те виды микробиоты, которые обла-

дают возможностью ферментировать желчные кислоты 

(за счет гидролазы желчных кислот) будут обладать 

преимуществом, поскольку не будут подвергаться ток-

сическим эффектам этих соединений [46, 47]. В свою 

очередь, сама микробиота выполняет важную роль 

в метаболизме желчных кислот и поддержания посто-

янства их пула [48]. Считается, что изменение видового 

разнообразия кишечной микробиоты вследствие ХЭ 

лежит в основе различных негативных влияний на орга-

низм человека. При этом часть этих явлений может 

наблюдаться уже в короткие сроки после проведения 

операции, например развитие диареи [49–53]. Однако 

часть нежелательных явлений может реализовываться 

и в отдаленные сроки. Например, в ряде эпидемиоло-
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гических исследований была выявлена более высокая 

вероятность развития колоректального рака и неал-

когольной жировой болезни печени после проведения 

ХЭ [54–58]. При этом указанные процессы могут быть 

обусловлены как активацией воспалительных меха-

низмов за счет выполнения желчными кислотами роли 

сигнальных молекул и модуляции рецепторов, таких 

как фарнезоидный рецептор (FXR) и трансмембранный 

рецептор, ассоциированный с G-белком (TGR5), так и за 

счет их влияния на метаболические процессы, в кото-

рые вовлечены кишечные микроорганизмы [59, 60]. 

Обогащение рациона физиологическими функциональ-

ными ингредиентами, такими как, например, раствори-

мые и частично растворимые пищевые волокна, может 

увеличивать разнообразие кишечной микробиоты 

и способствовать нормализации ее метаболической 

функции [61]. Ферментация пищевых волокон с образо-

ванием короткоцепочечных жирных кислот способст-

вует уменьшению воспаления, поддержанию барьерной 

функции кишечника и обеспечению нормализации ряда 

метаболических процессов [62–64]. Адсорбирующие 

свойства, присущие ряду пищевых волокон, могут также 

использоваться для уменьшения концентрации гидро-

фобных желчных кислот. 

Способствовать видовому разнообразию и поддержа-

нию баланса микрофлоры после проведения ХЭ может 

и использование пробиотиков, в особенности в тех 

случаях, когда в периоперативный период назнача-

лась антибактериальная терапия [65, 66]. Хотя видовые 

и штамм-специфические эффекты различных пробио-

тиков требуют дополнительного изучения в специально 

спланированных исследованиях, ряд данных подтвер-

ждает возможность их применения исходя из мета-

болических свойств, иммуномодулирующей активно-

сти, регуляции кишечной моторики и стимуляции роста 

«полезных» микроорганизмов [67, 68].

Питание и возможные отдаленные эффекты 

проведенной холецистэктомии

Рассмотренные выше патогенетические механизмы 

лежат в основе других отсроченных влияний на здоро-

вье после проведенной ХЭ. В частности, с нарушением 

переваривания и всасывания жиров вследствие дизре-

гуляции желчеотделения связывают дефицит жирораст-

воримых витаминов. Было показано, что вне зависимо-

сти от исходного уровня холекальциферола в сыворотке 

крови проведенная ХЭ является независимым фактором 

риска формирования его дефицита в последующем 

[69, 70]. При этом популяционные исследования демон-

стрируют клинически значимое влияние этого фактора 

на развитие переломов костей даже с учетом пола, 

возраста, сопутствующих заболеваний и других причин, 

относительный риск переломов у перенесших ХЭ 

(n=143 667 человек) был выше по отношению к группе 

сравнения (n=255 522 человек) и составил (ОР [границы 

95% ДИ]): 1,095 [1,059–1,132], 1,134 [1,078–1,193] и 1,283 

[1,139–1,444] для общего числа переломов, переломов 

позвоночника и шейки бедра соответственно [71]. 

Нарушение состава микробиома может сказываться 

на ряде метаболических эффектов, в том числе связан-

ных с увеличением содержания жировой ткани в ком-

понентном составе тела [72–74]. Кроме того, устране-

ние болевого синдрома, достигаемое у большинства 

пациентов с желчнокаменной болезнью после прове-

дения ХЭ, создает предпосылки к расширению ими 

рациона, увеличению его энергетической ценности 

и, как следствие, увеличению массы тела и развитию 

ассоциированных с этим фактом заболеваний [75–77]. 

В связи с вышесказанным рекомендации по питанию 

пациентам после ХЭ не должны ограничиваться корот-

кими сроками после проведения оперативного лечения. 

Они должны включать информацию о рациональном 

питании, расчет индивидуальных потребностей в энер-

гии, макро- и микронутриентах и, учитывая данные 

о возможных факторах риска развития дефицитных 

состояний, отдаленных последствий после проведенной 

ХЭ – наблюдение мультидисциплинарной командой спе-

циалистов, включающей в том числе гастроэнтерологов 

и диетологов. 

Заключение 

Холецистэктомия – одно из наиболее частых опера-

тивных вмешательств в мире и практически безальтер-

нативный вид лечения при ЖКБ, сопровождающейся 

клиническими проявлениями [78, 79]. В то же время 

внедрение эндоскопических технологий и минимально 

инвазивной техники оперативного лечения существенно 

сократило количество пациентов, у которых развива-

ются нежелательные проявления после оперативного 

лечения [80, 81]. Тем не менее учитывая распростра-

ненность ЖКБ, частоту выполнения ХЭ, а также данные 

о возможных отдаленных последствиях после прове-

дения оперативного лечения, вопросы диетотерапии 

после проведения ХЭ продолжают оставаться актуаль-

ной проблемой и в настоящее время [82]. Возможный 

спектр проявлений, имеющихся у конкретного пациента, 

а также их выраженность могут существенно варьи-

ровать в зависимости от исходного состояния паци-

ента, техники операции, наличия сопутствующих забо-

леваний, непосредственных показаний к оперативному 

лечению и предшествующего приема медикаментов, 

включая спазмолитические и желчегонные средства 

(например, Холикрон). Вероятно, с этим связано отсут-

ствие стандартизованных подходов к лечению, включая 

диетотерапию, после проведения оперативного вмеша-

тельства по поводу ЖКБ [83]. 

В большинстве случаев традиционно используе-

мые рекомендации по диете после ХЭ основываются 

на эмпирическом подходе к проблеме и изучены крайне 

мало. В настоящей работе обобщены данные научных 

публикаций – как основанных на результатах наблюда-

тельных исследований, так и дающих патогенетическое 

обоснование для использования различных диетиче-

ских факторов в процессе медицинской реабилитации 
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пациентов, которым проводится этот вид оперативного 

лечения. Кроме того, приведены данные о возможных 

подходах к профилактике отдаленных последствий ХЭ. 

Очевидно, что большая часть рекомендаций требует 

дополнительного изучения в специально спланирован-

ных исследованиях, которые бы подтвердили эффек-

тивность описанных подходов и, возможно, открыли 

новые перспективы для комплексного индивидуализи-

рованного подхода диетологической коррекции нежела-

тельных явлений, развивающихся после ХЭ, и предот-

вращению развития отсроченных состояний, связанных 

с проведением этого оперативного вмешательства.
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Разработка специализированных масложировых эмульсионных пищевых систем 
для профилактики гиперлипидемии и ожирения является важной задачей 
здоровьесбережения в Российской Федерации. 
Цель исследования – разработка специализированных масложировых эмуль-
сионных пищевых систем для профилактики гиперлипидемии и ожирения, 
к отличительным признакам которых относятся наличие в составе функцио-
нальных пищевых ингредиентов и биологически активных веществ, отвечающих 
современным требованиям безопасности, оказывающих гиполипидемическое 
действие и влияющих на массу тела. 
Материал и методы. В качестве источника фукоксантина использован 
масляный экстракт из таллома (слоевище) однолетней бурой водоросли Undaria 
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pinnatifida, получаемый реэкстракцией соевым растительным маслом в течение 8 ч из глицеринового экстракта 
(экстрагент – 60% раствор глицерина, продолжительность процесса 8 ч). Определение органолептических показа-
телей масложировых эмульсионных пищевых систем (консистенция, внешний вид, цвет, запах, вкус) проводили при 
температуре 20 °С через 12 ч после изготовления стандартными методами. Физико-химические характеристики 
(массовая доля жира, влаги, яичных продуктов в пересчете на сухой желток, кислотность в пересчете на уксусную кислоту, 
стойкость эмульсии), показатели перекисного окисления (кислотное и перекисное число) и показатели безопасности 
исследовали стандартными методами. Жирнокислотный анализ липидов проводили методом газожидкостной хрома-
тографии. Содержание фукоксантина определяли спектрофотометрическим методом. 
Результаты. Представленные рецептуры липидных композиций как жировой основы специализированных масложи-
ровых эмульсионных пищевых систем для профилактики гиперлипидемии и ожирения включали в качестве источника 
полиненасыщенных жирных кислот (ПНЖК) семейства ω-3 – эйкозапентаеновой и докозагексаеновой – масло 
микроводорослей Schizochytrium sp. в массовой доле 3–6%, в качестве источника фукоксантина – масляный экстракт 
бурой водоросли U. pinnatifida в массовой доле 48–54%. Общее содержание полиненасыщенных ЖК (ПНЖК) является 
существенно высоким – не менее 73%, превалируют ПНЖК семейства ω-6 (48,0–49,1%). Высоко также содержание 
ПНЖК семейства ω-3 – не менее 25%. Соотношение ПНЖК семейств ω-3/ω-6 составляет 1:1,72–1:1,90, что нетипично 
для индивидуальных растительных масел, традиционно используемых в качестве жировой фазы в масложировых эмуль-
сионных системах. Содержание фукоксантина в представленных липидных композициях составляло 6,4–7,2 мг/100 см3. 
Получены пищевые масложировые эмульсионные системы для профилактики гиперлипидемии и ожирения (майонез 
и соусы майонезные) с заданным соотношением ПНЖК ω-3/ω-6, содержащие эйкозапентаеновую и докозагексаеновую 
кислоты, а также фукоксантин. Экстракт бурой водоросли U. pinnatifida, содержащий фукоксантин, существенно 
замедляет процессы окисления и гидролиза липидов, о чем свидетельствуют изменения перекисного и кислотного чисел 
жира, выделенного из разработанных специализированных масложировых эмульсионных пищевых систем. 
Заключение. Специализированные масложировые эмульсионные пищевые системы для профилактики гиперлипидемии 
и ожирения (майонезы и соусы майонезные с различным содержанием жировой фазы), включающие фукоксантин, 
имеющие оптимизированный жирнокислотный состав, заданное соотношение ПНЖК ω-3/ω-6, высокое содержание 
эссенциальных ПНЖК (эйкозапентаеновой и докозагексаеновой), являются безопасными пищевыми продуктами 
с традиционными органолептическими характеристиками и заданными физико-химическими показателями. 
Ключевые слова:  фукоксантин; эйкозапентаеновая кислота; докозагексаеновая кислота; масложировой эмульси-

онный продукт; гиперлипидемия; ожирение 

The development of specialized fat-and-oil emulsion food systems for the prevention of hyperlipidemia and obesity is an important 
task of health concern in the Russian Federation.
The aim of the study was to develop specialized fat-and-oil emulsion food systems for the prevention of hyperlipidemia and obesity, 
the distinctive features of which are the presence of functional ingredients and bioactive compounds that meet modern safety 
requirements, have a hypolipidemic effect and influence on body weight.
Material and methods. As a source of fucoxanthin, an oil extract from the thallom (stratum) of the annual Undaria pinnatifida 
brown algae was used, obtained by re-extraction with soy oil for 8 hours from a glycerin extract (extractant – 60% glycerin solution, 
the duration of the process – 8 h). The determination of organoleptic parameters was carried out at a temperature of 20 °C 12 h after 
manufacture using standard methods. Organoleptic parameters were determined in the following sequence: consistency, appearance, 
color, smell, taste. Physical and chemical characteristics (mass content of fat, moisture, egg products in terms of dry yolk, acidity in 
terms of acetic acid, emulsion stability), acid and peroxide values were studied by standard methods. Fatty acid analysis of lipids was 
performed by gas-liquid chromatography. The fucoxanthin content was determined by spectrophotometric method. 
Results. The presented formulations of lipid compositions as the fat base of specialized oil-fat emulsion food systems for the 
prevention of hyperlipidemia and obesity included  Schizochytrium sp. microalgae oil in a mass fraction of 3–6% as a source of 
ω-3 polyunsaturated fatty acids (PUFAs) (eicosapentaenoic and docosahexaenoic acids). An oil extract of U. pinnatifida brown 
algae  in a mass fraction of 48–54% was used as a source of fucoxanthin. The total content of PUFA was significantly high – at 
least 73%, ω-6 PUFA prevailed (48.0–49.1%). However, the high content of ω-3 PUFA (at least 25%) should be also noted. The 
ratio of ω-3 to ω-6 PUFA was 1:1.72–1:1.90, which is atypical for individual vegetable oils traditionally used as the fat phase in 
fat-and-oil emulsion systems. The fucoxanthin content in the presented lipid compositions was 6.4–7.2 mg/100 ml. Edible fat-and-oil 
emulsion food systems for the prevention of hyperlipidemia and obesity (mayonnaise and mayonnaise sauces) with a given ratio of 
ω-3:ω-6 PUFA containing eicosopentaenoic and docosahexaenoic acids, as well as fucoxanthin, have been obtained. The extract of 
U. pinnatifida brown algae, containing fucoxanthin, significantly slowed down the processes of lipid oxidation and hydrolysis, as 
evidenced by changes in the peroxide and acid values of fat isolated from specialized fat-and-oil emulsion systems for the prevention 
of hyperlipidemia and obesity.
Conclusion. Specialized fat-and-oil emulsion food systems for the prevention of hyperlipidemia and obesity (mayonnaise and 
mayonnaise sauces with different oil phase content), containing fucoxanthin, having an optimized fatty acid composition, a given 
ratio of ω-3:ω-6 PUFA, high content of essential PUFA (eicosopentaenoic and docosohexaenoic acids) are safe food products with 
traditional organoleptic characteristics and specified physical and chemical parameters.
Keywords: fucoxanthin; eicosopentaenoic acid; docosahexaenoic acid; fat-and-oil emulsion product; hyperlipidemia; obesity

С
тиль жизни современного человека характери-

зуется определенными пищевыми привычками, 

к числу которых для большинства относятся высокое 

потребление жиров, добавленных сахаров и калорий, 

а также снижение физической активности. Длительное 

несбалансированное питание изменяет липидный 

обмен и сопровождается накоплением висцерального 

жира, что приводит к избыточной массе тела, ожирению 
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и связанным с ним нарушениям обмена веществ, таким 

как дислипидемия, сахарный диабет, артериальная 

гипертензия и другие сердечно-сосудистые заболевания. 

Питание может играть важную роль в предотвращении 

этих расстройств, связанных с образом жизни, и в связи 

с этим необходимо в пищевых системах использовать 

безопасные и эффективные функциональные ингре-

диенты, обладающие определенной биологической 

активностью [1]. Важность морских водорослей как 

источников функциональных ингредиентов хорошо 

известна, выделение и исследование новых биоактивных 

ингредиентов из морских водорослей в последнее 

время привлекает большое внимание и ведется активно. 

Фукоксантин – это специфический ксантофилл морского 

происхождения, источником которого являются хлоро-

пласты макроводорослей, таких как Undaria pinnatifida 

или Saccharina japonica, а также микроводоросли, 

такие как Phaeodactylum tricornutum или Cylindrotheca 

closterium [2]. Фукоксантин является достаточно рас-

пространенным каротиноидом [3], его молекулярная 

структура уникальна за счет того, что включает в себя 

алленовую связь, ацетильную группу и сопряженный 

карбонил с 5,6-моноэпоксидом. Среди 700 известных 

природных каротиноидов химическая структура только 

40 представителей содержит алленовую связь [4]. Хотя 

он не обладает активностью провитамина А, он про-

являет выраженные антиоксидантные свойства, как 

и другие каротиноиды [5]. Кроме того, он обладает 

онкопротекторными свойствами [6–8], оказывает 

антиангиогенное и противовоспалительное действие 

[9, 10]. Экспериментально показано, что фукоксантин 

обладает антидиабетической [11], антиоксидантной 

активностью [12], а также способствует снижению массы 

тела при ожирении [13–15]. Он вполне может быть 

перспективным пищевым функциональным ингреди-

ентом, обладающим профилактическими свойствами 

и оказывающим потенциально лечебное воздействие на 

здоровье человека.

Важнейшей конечной точкой борьбы с ожирением 

является поиск эффективных стратегий его профи-

лактики. В этом смысле фукоксантин может оказывать 

эффект посредством нескольких механизмов. Доказано, 

что у крыс, потреблявших фукоксантин (в дозе 0,083 

и 0,167 мг/кг массы тела) на фоне высокожировой диеты 

в течение 52 сут, по сравнению с контрольной группой 

значительно снизились масса тела и белой жировой 

ткани. Концентрация общего холестерина в сыворотке 

крови, триглицеридов и лептина, а также глюкозы в крови 

также были значительно меньше по сравнению с тако-

выми у животных контрольной группы [16]. Фукоксантин 

значительно снижает концентрацию триглицеридов не 

только в плазме, но и в печени и влияет на фермент, 

регулирующий уровень холестерина, – 3-гидрокси-3-ме-

тилглутарилкофермент А редуктазу [16]. Фукоксантин 

благотворно влияет на экспрессию генов, связанных 

с липидным обменом [17]. Фукоксантин (2% от рациона) 

повышал уровни холестерина липопротеинов высокой 

плотности (ЛПВП) и не-ЛПВП в сыворотке крови при сни-

жении его содержания в печени за счет индуцирования 

экспрессии SREBP и подавления LDLR и SR-B1 у мышей 

линии KK-Ay, у которых наблюдались выраженное ожи-

рение, тяжелая инсулинорезистентность, дислипидемия 

и артериальная гипертензия [18]. 

Диета с высоким содержанием жиров приводит к ожи-

рению, которое, в свою очередь, вызывает перепроиз-

водство активных форм кислорода [19], ответственных за 

повреждение клеток. Химическая структура фукоксантина 

содержит эпоксидную и гидроксильную группы, за счет 

чего он является эффективным антиоксидантом [20, 21]. 

Помимо фукоксантина, к биологически активным 

веществам, способным влиять на ожирение и гиперли-

пидемию, являются полиненасыщенные жирные кис-

лоты (ПНЖК) [эйкозапентаеновая (ЭПК) и докозагек-

саеновая (ДГК)], о чем свидетельствуют результаты 

многочисленных экспериментальных [22–25] и клиниче-

ских [26, 27] исследований. 

Лица с избыточной массой тела, несмотря на проблемы 

с метаболизмом и возможностью перехода избыточной 

массы тела в ожирение, считают, что их питание должно 

быть разнообразным и не хотят существенно ограни-

чивать потребление жировых продуктов, в частности 

растительных масел и майонеза. В ранее проведенных 

исследованиях [28] определено, что целевые потреби-

тели (лица с избыточной массой тела) положительно 

воспринимают появление на потребительском рынке 

специализированных продуктов с функциональными 

биологически активными ингредиентами и готовы при-

обретать их на постоянной или периодической основе. 

По мнению целевых потребителей, наиболее перспек-

тивные товарные группы пищевых продуктов для про-

филактики гиперлипидемии и ожирения – молочные, 

мясные, масложировые, хлебобулочные и кондитерские 

изделия. Разработка новых специализированных пище-

вых систем для профилактики алиментарно-зависимых 

социально значимых заболеваний – ожирения и гиперли-

пидемии – является актуальной задачей, позволяющей 

улучшить качество жизни лиц с избыточной массой тела. 

Исходя из этого, целью работы была разработка 

специализированных масложировых эмульсионных 

пищевых систем для профилактики гиперлипидемии 

и ожирения, отличительным признаком которых явля-

ется наличие в составе функциональных пищевых ингре-

диентов и биологически активных веществ, отвечающих 

современным требованиям безопасности, оказывающих 

гиполипидемическое действие и положительное влия-

ние на избыточную массу тела.

Материал и методы

В качестве источника фукоксантина использован 

масляный экстракт из таллома (слоевище) однолетней 

бурой водоросли Undaria pinnatifida (Harv.) Sur. (семей-

ство: Alariaceae S. et G). Данная водоросль широко рас-

пространена в морях Мирового океана, растет на лито-

рали и в сублиторали на глубинах 0,5–6,0 м. Иногда 
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образует сообщества с другими бурыми водорослями 

и морскими травами. В странах Юго-Восточной Азии 

является объектом марикультуры. В Российской Феде-

рации является условно-промысловой, произрастает 

в дальневосточных морях, в частности в Японском море 

(Приморский край). Используется в пищу в основном 

в качестве ингредиента салатов [29]. 

Специализированные масложировые эмульсионные 

пищевые системы для профилактики гиперлипидемии 

и ожирения получали стандартным «полугорячим» мето-

дом, заключающимся в подготовке рецептурных ком-

понентов, приготовлении майонезной пасты, приготов-

лении раствора лимонной кислоты и поваренной соли, 

приготовлении майонезной эмульсии, гомогенизации 

эмульсии, фасовке, маркировки и хранении [30]. 

В качестве пищевых компонентов и добавок при полу-

чении специализированных масложировых эмульси-

онных пищевых систем для профилактики гиперлипи-

демии и ожирения использовали: масло растительное 

соевое по ГОСТ 31760-2012 «Масло соевое. Технические 

условия»; масло растительное льняное по ТУ 9141-001-

75120182-08; масло растительное рыжиковое по ГОСТ Р 

59148-2020 «Масло рыжиковое для пищевой и комбикор-

мовой промышленности. Технические условия»; сахар-

песок по ГОСТ 33222-2015 «Сахар белый. Технические 

условия», кислоту лимонную пищевую по ГОСТ 908-2004 

«Кислота лимонная моногидрат пищевая. Технические 

условия»; соль поваренную пищевую по ГОСТ Р 51574-

2018 «Соль пищевая. Общие технические условия»; воду 

питьевую; яичный порошок по ГОСТ 30363-2013 «Про-

дукты яичные жидкие и сухие пищевые. Технические 

условия»; муку соевую дезодорированную по ГОСТ 3898-

56 «Мука соевая дезодорированная. Технические усло-

вия»; порошок горчичный по ТУ 9146-042-70586390-04.

Масляный экстракт ксантофиллов, преимуществен-

ным из которых является фукоксантин, получали реэкс-

тракцией соевым растительным маслом в течение 8 ч 

из глицеринового экстракта талломов бурой водоросли 

U. pinnatifida (экстрагент 60% раствор глицерина, про-

должительность процесса 8 ч) [31]. Согласно результа-

там ранее проведенных исследований каротиноидного 

профиля бур ой водоросли U. pinnatifida, содержание 

фукоксантина составляет 58% от общей суммы кароти-

ноидов [32]. Эти данные были использованы для расчета 

содержания фукоксантина в масляном экстракте. Для 

подтверждения правомерности использования данного 

подхода определяли содержание фукоксантина спектро-

фотометрическим методом с использованием спектро-

фотометра «UV-1800» (Shimadzu, Япония), после извле-

чения из масляного экстракта 100% ацетоном. Измеряли 

спектр поглощения в интервале длин волн 350–800 нм. 

Расчет осуществляли по формуле: 

фукоксантин (мг/г) = A470 – 

1,239 (A631 + A581 – 0,3 × A664) – 0,0275 × A664/141,

где А – оптическая плотность при указанной длине 

волны [33]. 

Органолептические показатели определяли при 

температуре 20 °С через 12 ч после изготовления 

продукта по ГОСТ 31762–2012 «Майонезы и соусы 

майонезные. Правила приемки и методы испытаний». 

Органолептические показатели определяли в следу-

ющей последовательности: консистенция, внешний 

вид, цвет, запах, вкус. Физико-химические характери-

стики (массовая доля жира, влаги, яичных продуктов 

в пересчете на сухой желток, кислотность в пересчете 

на уксусную кислоту, стойкость эмульсии) опреде-

ляли по ГОСТ 31762–2012. Содержание жирных кислот 

(ЖК) в виде метиловых эфиров определяли методом 

газо-жидкостной хроматографии с использованием 

газового хроматографа GC-14B (Shimadzu, Япония) 

с пламенно-ионизационным детектором на капилляр-

ной кварцевой колонке (0,25 мм × 30 м) с привитой 

фазой Supelcowax 10TM (Supelco, США). Условия: тем-

пература инжектора 220 °С, температура детектора 

220 °С, температура колонки 190 °С. Скорость газа-

носителя (гелий «осч») 40 см3/мин. Расчет площади 

хроматографических пиков и обработку результатов 

проводили на базе обсчета данных ChromatopacC-R4A 

(Shimadzu, Япония), а также с помощью программы 

MLCW (Амперсенд, Россия). Метиловые эфиры ЖК были 

получены путем переэтерификации методом Carreau 

и Dubacq [34, 35].

Определение кислотного числа осуществляли ней-

трализацией свободных ЖК, содержащихся в навеске, 

спиртовым раствором гидрооксида натрия по ГОСТ 

31933-2012 «Масла растительные. Методы определения 

кислотного числа», перекисного числа по ИСО 3960:2013 

«Жиры и масла животные и растительные. Определе-

ние пероксидного числа. Йодометрическое (визуальное) 

определение по конечной точке». Показатели безопас-

ности определяли стандартными методами по ГОСТ 

31659-2012 (ISO 6579:2002) «Продукты пищевые. Метод 

выявления бактерий рода Salmonella», ГОСТ 31747-2012 

«Продукты пищевые. Методы выявления и определения 

количества бактерий группы кишечных палочек (коли-

формных бактерий)», ГОСТ 10444.12-2013 «Микробиоло-

гия пищевых продуктов и кормов для животных. Методы 

выявления и подсчета количества дрожжей и плесне-

вых грибов», ГОСТ Р 51650-2000 «Продукты пищевые. 

Методы определения массовой доли бенз(а)пирена», 

ГОСТ 33824-2016 «Продукты пищевые и продовольст-

венное сырье. Инверсионно-вольтамперометрический 

метод определения содержания токсичных элементов 

(кадмия, свинца, меди и цинка)», ГОСТ 31628-2012 «Про-

дукты пищевые и продовольственное сырье. Инверси-

онно-вольтамперометрический метод определения мас-

совой концентрации мышьяка», ГОСТ 26927-86 «Сырье 

и продукты пищевые. Методы определения ртути», ГОСТ 

30711-2001 «Продукты пищевые. Методы выявления 

и определения содержания афлатоксинов B1 и M1», ГОСТ 

32161-2013 «Продукты пищевые. Метод определения 

содержания цезия Cs-137», ГОСТ 32163-2013 «Продукты 

пищевые. Метод определения содержания стронция 

Sr-90». 
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Все исследования проводили в троекратной повтор-

ности. Экспериментальные данные представлены 

в виде М±m. Статистическую обработку осуществляли 

с использованием пакетов прикладных статистических 

программ Excel, Statistica 7.0. Достоверность различий 

оценивали по критерию Стьюдента при 95% уровне 

значимости. 

Результаты и обсуждение

В качестве основы для специализированных пище-

вых масложировых эмульсионных систем выбраны 

следующие растительные масла: соевое, рапсовое 

рыжиковое и льняное. Рыжиковое и льняное масла 

являются источниками ПНЖК, в первую очередь 

α-линоленовой, относящейся к семейству ω-3, и харак-

теризуются достаточно оптимальным соотношением 

основных кислот семейств ω-3 и ω-6 [36]. С целью 

улучшения жирнокислотного состава и введения 

важных эссенциальных ЖК, отсутствующих в расти-

тельных маслах, произведенных из сырья наземного 

происхождения, в частности ЭПК и ДГК, в состав вво-

дили масло микроводорослей Schizochytrium sp., как 

источник данных ЖК. 

Липидную композицию, используемую в качестве 

жировой основы для специализированных масложи-

ровых эмульсионных пищевых систем, получали мето-

дом холодного смешивания, рецептуру разрабатывали 

с учетом заданного соотношения ω-3/ω-6. Поскольку 

в составе липидного комплекса присутствуют высоко-

непредельные ЖК, для стабилизации процессов гидро-

лиза и окисления в состав вводили масляный экстракт 

ксантофиллов бурой водоросли U. pinnatifida. Использо-

вание данных липидных композиций в качестве жировой 

основы специализированных масложировых эмульсион-

ных пищевых систем для профилактики гиперлипиде-

мии и ожирения целесообразно и актуально, поскольку 

майонезы и майонезные соусы являются продуктами 

массового потребления и широко используются в пита-

нии, в том числе лиц с избыточной массой тела. 

В табл. 1 представлены рецептуры липидных ком-

позиций как жировой основы специализированных 

масложировых эмульсионных пищевых систем для 

Таблица 1. Компонентный состав липидных композиций как жировой основы специализированных масложировых эмульсионных пищевых 

систем для профилактики гиперлипидемии и ожирения

Table 1. The composition of lipid component as the fat base of specialized fat-and-oil emulsion food systems for the prevention of hyperlipidemia 

and obesity

Компонент 
 Component 

Образец / Sample

1 2 3 контроль / control

Масло микроводорослей Schizochytrium sp., % / Schizochytrium sp. microalgae oil, % 3 4 6 3

Масло льняное, % / Flaxseed oil, % 20 – 40 22

Масло рыжиковое, % / Camelina oil, % 29 44 – 30

Масло соевое, % / Soybean oil, % – – – 45

Масляный экстракт фукоксантина бурой водоросли U. pinnatifida, % 

Fucoxanthin oil extract from U. pinnatifida brown algae, %
48 52 54 –

Таблица 2. Жирнокислотный профиль липидных композиций как жировой основы специализированных масложировых эмульсионных 

пищевых систем для профилактики гиперлипидемии и ожирения

Table 2. Fatty acid profile of lipid compositions as the fat base of specialized fat-and-oil emulsion food systems for the prevention of hyperlipidemia and 

obesity

Показатель
Indicator

Образец / Sample

1 2 3 контроль / control

ЖК, г/100 г / FA, g/100 g

– линолевая / linoleic 34,7±1,5 34,0±1,4 37,1±1,7 33,8±1,6

– α-линоленовая / α-linolenic 25,1±1,2 22,5±1,1 23,6±1,1 25,1±1,2

– γ-линоленовая / γ-linolenic 14,4±0,7 14,2±0,7 10,9±0,5 14,4±0,7

– ЭПК / EPA 0,35±0,01 0,46±0,02 0,70±0,03 0,36±0,01

– ДГК / DHA 1,85±0,09 2,40±0,12 3,70±0,18 1,83±0,09

Общее содержание ПНЖК, г/100 г / PUFA total content, g/100 g 76,40±3,7 73,56±3,6 76,00±3,8 75,49±3,6

– ω-6 49,1±2,4 48,2±2,3 48,0±2,4 48,2±2,2

– ω-3 27,30±1,3 25,36±1,2 28,00±1,4 27,29±1,3

Соотношение ЖК ω-3:ω-6 / ω-3:ω-6 ratio 1:1,8 1:1,9 1:1,72 1:1,8

Содержание фукоксантина, мг/100 см3 / Fucoxanthin content, mg/100 ml 6,4±0,2 6,9±0,3 7,2±0,3 –

Расшифровка аббревиатур дана в тексте.

Explanation of abbreviations is given in the text.
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профилактики гиперлипидемии и ожирения, состоя-

щие из 3 и 4 компонентов, контрольный образец не 

содержал экстракта фукоксантина из бурой водоросли 

U. pinnatifida.

Представленные рецептуры липидных композиций 

как жировой основы специализированных масложиро-

вых эмульсионных пищевых систем для профилактики 

гиперлипидемии и ожирения в качестве компонента 

включали масло микроводорослей Schizochytrium sp. как 

источник ДГК и ЭПК. В качестве источника фукоксан-

тина использован масляный экстракт бурой водоросли 

U. pinnatifida. 

Жирнокислотный профиль липидных композиций, 

используемых в качестве жировой основы специали-

зированных масложировых эмульсионных пищевых 

систем для профилактики гиперлипидемии и ожирения, 

представлен в табл. 2. 

Результаты исследования профиля ЖК липидных 

композиций как жировой основы специализированных 

масложировых эмульсионных пищевых систем для про-

филактики гиперлипидемии и ожирения, представлен-

ные в табл. 2, демонстрирую т, что общее содержание 

ПНЖК высокое – не менее 73%, превалируют ПНЖК 

семейства ω-6 (48,0–49,1%). Также необходимо отметить 

высокое содержание ПНЖК семейства ω-3 – не менее 

25%. Соотношение ПНЖК семейств ω-3/ω-6 составляет 

1:1,72–1:1,9, что нетипично для индивидуальных расти-

тельных масел, традиционно используемых в каче-

стве жировой фазы в масложировых эмульсионных 

системах. Кроме того, разработанные липидные ком-

позиции, используемые в качестве жировой основы 

специализированных масложировых эмульсионных 

пищевых систем для профилактики гиперлипидемии 

и ожирения, характеризуются достаточно высоким 

содержанием высоконепредельных ПН ЖК морского 

происхождения ЭПК и ДГК. Содержание фукоксантина 

в представленных липидных композициях составляло 

6,4–7,2 мг/100 см3. 

Рецептуры специализированных масложировых 

эмульсионных пищевых систем для профилактики 

гиперлипидемии и ожирения приведены в табл. 3. 

Представленные в табл. 3 рецептуры специализиро-

ванных масложировых эмульсионных пищевых систем 

для профилактики гиперлипидемии и ожирения разли-

чаются содержанием жировой фазы и наличием про-

дуктов переработки яйца. Рецептура № 1 относится 

к майонезу, рецептуры 2 и 3 – соусы майонезные, 

контрольный образец – майонез. Содержание основ-

ных вкусовых веществ во всех рецептурах одинако-

вое. В соусах майонезных в качестве эмульгатора 

использована обезжиренная соевая мука. Несмотря 

на особенности рецептуры, к специализированным 

масложировым эмульсионным пищевым системам для 

профилактики гиперлипидемии и ожирения предъявля-

ются те же требования к качеству, что и к традиционным 

майонезам и соусам майонезным. Исходя из этого, 

немаловажным вопросом является оценка их качества, 

в частности органолептических и физико-химических 

показателей. 

Органолептические показатели специализированных 

масложировых эмульсионных пищевых систем для про-

филактики гиперлипидемии и ожирения представлены 

в табл. 4. Поскольку органолептические показатели 

специализированных масложировых эмульсионных 

Таблица 3. Рецептуры специализированных масложировых эмульсионных пищевых систем для профилактики гиперлипидемии и ожирения

Table 3. Formulations of specialized fat-and-oil emulsion food systems for the prevention of hyperlipidemia and obesity

Компонент
Component

Содержание, % / Content, %

1 2 3 контроль / control

Жировая фаза / Fat phase 50 45 35 50

Вода / Water 41,35 46,35 56,35 41,35

Сахар-песок / Granulated sugar 1,5 1,5 1,5 1,5

Соль поваренная пищевая / Table salt 1,0 1,0 1,0 1,0

Кислота лимонная пищевая / Citric acid, food grade 0,4 0,4 0,4 0,4

Горчичный порошок / Mustard powder 0,75 0,75 0,75 0,75

Яичный порошок / Egg powder 5,0 – – 5,0

Обезжиренная соевая мука / Low-fat soy flour – 5,0 5,0 –

Таблица 4. Органолептические показатели качества специализированных масложировых эмульсионных пищевых систем для профилактики 

гиперлипидемии и ожирения

Table 4. Organoleptic quality indicators of specialized fat-and-oil emulsion products for the prevention of hyperlipidemia and obesity

Показатель / Indicator Характеристика / Characteristic 

Внешний вид и консистенция / Appearance and consistency
Однородный сметанообразный продукт с наличием вкраплений от горчицы, 

крупки соевой муки с единичными пузырьками воздуха

Цвет / Color Желтовато-кремовый, однородный по всей массе

Вкус и запах / Taste and smell
Вкус нежный, слегка острый, запах, свойственный данному виду продукта, 

без постороннего запаха и привкуса
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Таблица 5. Физико-химические показатели качества специализированной масложировой эмульсионной пищевой системы для профилактики 

гипердипидемии и ожирения (майонез: образец 1 и контроль; соус майонезный – образцы 2 и 3)

Table 5. Physical and chemical quality indicators of a specialized fat-and-oil emulsion food systems for the prevention of hyperdipidemia and obesity 

(mayonnaise – formulation 1, control; mayonnaise sauce – formulation 2, 3)

Показатель
Indicator

Нормативные требования (ГОСТ 31761)
Standard requirements (GOST 31761)

Образец / Sample

майонез 
mayonnaise

соус майонезный 
mayonnaise sauce

1 2 3
контроль 

control

Массовая доля жира, %  

Fat content, %
Не менее 50 Не менее 15 50,1±0,1 45,2±1,7 35,1±1,1 50,2±0,1

Массовая доля влаги, % 

 Moisture content, %

В соответствии 

с ТУ

В соответствии 

с ТУ
41,3±1,5 46,4±1,7 56,2±2,1 41,4±1,3

Кислотность в пересчете на уксусную 

кислоту, % 

Acidity in terms of acetic acid, %

Не более 1,0 1,0 0,88±0,04 0,88±0,04 0,89±0,04 0,90±0,04

Стойкость эмульсии, % неразрушенной 

эмульсии 

Emulsion stability, % of unbroken emulsion

Не менее 98 Не менее 97 99,0±1,0 98,0±1,0 97,0±1,0 98,5±0,5

Массовая доля яичных продуктов 

в пересчете на сухой желток, %

Egg product content in terms of dry yolk, %

Не менее 1 Не нормируется 1,5±0,5 – – 1,4±0,4

Таблица 6. Показатели безопасности специализированных масложировых эмульсионных пищевых систем для профилактики гиперлипидемии 

и ожирения

Table 6. Safety indicators of specialized fat-and-oil emulsion systems for the prevention of hyperlipidemia and obesity

Показатель
Indicator

Регламентируемый 
уровень *

Regulation limit 
value*

Образец / Sample

1 2 3
контроль 

control

Токсичные элементы, мг/кг 

Toxic elements, mg/kg

– свинец / lead Не более 0,3 0,025±0,001 0,024±0,001 0,026±0,001 0,028±0,001

– мышьяк / arsenic Не более 0,1 н/о н/о н/о н/о

– кадмий / cadmium Не более 0,05 0,04±0,002 0,04±0,002 0,03±0,001 0,02±0,001

– ртуть / mercury Не более 0,05 0,003±0,0001 0,002±0,0001 0,002±0,0001 0,003±0,0001

Пестициды, мг/кг / Pesticides, mg/kg

– гексахлорциклогексан (α, β, γ-изомеры)

– hexachlorocyclohexane (α, β, γ-isomers)
Не более 0,05 0,002±0,0001 0,002±0,0001 0,001±0,0000 0,002±0,0001

– ДДТ и его метаболиты 

– DDT and its metabolites
Не более 0,2 0,04±0,0002 0,05±0,0002 0,03±0,0002 0,03±0,0002

Микотоксины, мг/кг / Mycotoxins, mg/kg

– афлатоксин В1 / aflatoxin В1 Не более 0,005 н/о н/о н/о н/о

Радионуклиды, Бк/кг(л) / Radionuclides, Bq/kg(l)

– цезий-137 / cesium-137 Не более 60 4±0,2 6±0,3 5±0,2 7±0,3

– стронций-90 / strontium-90 Не более 80 н/о н/о н/о н/о

Показатели окислительной порчи

Indicators of oxidative spoilage

– перекисное число, ммоль активного кислорода/кг

– рeroxide value, mmol О2 /kg
Не более 10,0 5,0±0,2 6,0±0,3 6,0±0,3 8,0±0,4

Санитарно-микробиологические показатели

Microbiological indicators

– БГКП (колиформы) в 0,1 см3 

– сoliforms in 0.1 cm3 Не допускаются н/о н/о н/о н/о

– патогенные, в том числе сальмонеллы в 25 см3

– рathogenic, including salmonella in 25 cm3 Не допускаются н/о н/о н/о н/о

– плесени, КОЕ/г / fungit, CFU/g Не более 50 н/о н/о н/о н/о

– дрожжи, КОЕ/г / yeast, CFU/g Не более 5×102 60±3,0 50±2,5 70±3,5 60±3,0

П р и м е ч а н и е. * – ТР ТС 021/2011 «О безопасности пищевой продукции», Приложение 1; ТР ТС 024/2011 «Технический регламент 
на масложировую продукцию», Приложение 2; н/о – не обнаружены.

N o t e. * – TR CU 021/2011 “On food safety”, Appendix 1; TR CU 024/2011 “Technical regulations for oil-fat products”, Appendix 2; 
н/о – not found.
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Таблица 7. Пищевая, энергетическая ценность и содержание биологически активных веществ в специализированных масложировых эмульси-

онных пищевых системах для профилактики гиперлипидемии и ожирения (на 100 г)

Table 7. Nutritional, energy value and content of bioactive compounds in specialized fat-and-oil emulsion food systems for the prevention of hyperlipidemia 

and obesity (100 g)

Содержание
Content

Образец / Sample

1 2 3 контроль / control

Белок, г / Protein, g 4,5 4,5 5 4

Жир, г / Fat, g 51 44 36 50

Углеводы, г / Carbohydrates, g 1 1 1 1,5

Фукоксантин, мг / Fucoxanthin, mg 3,2 3,1 2,5 –

ПНЖК, г / PUFA, g 37,5 32,6 26,4 37,7

ЭПК, г / EPA, g 0,17 0,20 0,22 0,16

ДГК, г / DHA, g 0,92 1,05 1,21 0,93

Энергетическая ценность, ккал / Energy value, kcal 460 420 330 470

пищевых систем для профилактики гиперлипидемии 

и ожирения не имели существенных различий в зави-

симости от рецептуры, приведены обобщенные харак-

теристики. 

По органолептическим показателям качества разрабо-

танные специализированные масложировые эмульсион-

ные пищевые системы для профилактики гиперлипиде-

мии и ожирения не продемонстрировали существенных 

отличий от характеристик традиционных майонезов 

и соусов майонезных, имели характерный цвет, запах 

и вкус, а также внешний вид и консистенцию. Пред-

ставленные данные доказывают, что исследо ванные 

пищевые системы имеют традиционные органолепти-

ческие показатели и соответствуют требованиям ГОСТ 

31761–2012 «Майонезы и соусы майонезные. Общие 

технические условия».

Физико-химические показатели специализированных 

масложировых эмульсионных пищевых систем для про-

филактики гиперлипидемии и ожирения представлены 

в табл. 5. 

Физико-химические показатели специализирован-

ных масложировых эмульсионных пищевых систем 

для профилактики гиперлипидемии и ожирения (как 

майонезов, так и соусов майонезных) соответство-

вали требованиям нормативной документации – ГОСТ 

31761–2012 «Майонезы и соусы майонезные. Общие 

технические условия». 

При оценке безопасности в ходе исследования опре-

деляли содержание свинца, мышьяка, кадмия, ртути, 

микотоксинов, пестицидов, радионуклидов, а также при-

сутствие бактерий группы кишечной палочки (коли-

формы), патогенных микроорганизмов, в том числе 

сальмонелл; дрожжей и плесеней. В табл. 6 представ-

лены показатели безопасности, включая санитарно-

микробиологические показатели, специализированных 

масложировых эмульсионных пищевых систем для про-

филактики гиперлипидемии и ожирения.

Согласно представленным в табл. 6 данным, разра-

ботанные специализированные масложировые эмуль-

сионные пищевые системы для профилактики гиперли-

пидемии и ожирения по всем исследуемым показателям 

соотве тствуют требованиям Технических регламентов 

Таможенного союза ТР ТС 021 «О безопасности пище-

вой продукции» и ТР ТС 024 «Технический регламент 

на масложировую продукцию». 

Пищевая, энергетическая ценность и содержание био-

логически активных веществ являются наиболее зна-

чимыми характеристиками качества пищевых систем. 

Эти показатели разработанных пищевых систем для 

профилактики гиперлипидемии и ожирения представ-

лены в табл. 7. 

Содержание жира в представленных специализиро-

ванных масложировых эмульсионных пищевых систе-

мах для профилактики гиперлипидемии и ожирения 

существенно различается в майонезах и соусах май-

онезных, что обусловливается содержанием жировой 

фазы в рецептуре. Содержание ПНЖК более высокое 

в майонезах, что также связано с содержанием жировой 

фазы. Однако содержание ЭПК и ДГК во всех разрабо-

танных специализированных масложировых эмульсион-

ных пищевых системах примерно одинаковое и доста-

точно высокое. Содержание фукоксантина в условно 

«разовой» порции специализированных масложировых 

эмульсионных систем для профилактики гиперлипиде-

мии и ожирения соответствует суточной дозе, необходи-

мой для положительного эффекта [37]. Энергетическая 

ценность 1 условно «разовой» порции разработанных 

специализированных масложировых эмульсионных 

пищевых систем для профилактики гиперлипидемии 

и ожирения составляет 101–168 ккал. 

Жирнокислотный состав разработанных специали-

зированных масложировых эмульсионных систем для 

профилактики гиперлипидемии и ожирения характе-

ризуется высоким содержанием ПНЖК, в том числе 

и высоконепредельных ЭПК и ДГК, которые являются 

соединениями, легко подвергающимися окислению. 

Ксантофиллы бурых водорослей, в первую очередь 

фукоксантин, являются эффективными антиоксидан-

тами [38]. Данное свойство фукоксантина исследовано 

на процессах окисления жировой фазы разработан-

ных специализированных масложировых эмульсион-

ных систем. На рис. 1 представлена динамика окисле-
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ния липидов, выделенных из разработанных пищевых 

систем, которые хранили в закрытых емкостях без 

доступа света и кислорода при температуре 4–5 °С. 

Данные рис. 1 демонстрируют, что экстракт бурой 

водоросли U. pinnatifida, содержащий фукоксантин 

и другие ксантофиллы, существенно замедляет про-

цессы окисления липидов, о чем свидетельствуют 

изменения перекисного числа жира, выделенного 

из специализированных масложировых эмульсионных 

пищевых систем для профилактики гиперлипидемии 

и ожирения. Скорость накопления первичных продуктов 

окисления – перекисей и гидроперекисей – в липидах 

разработанных специализированных пищевых систем 

существенно ниже, чем в контрольном образце, не 

содержащем дополнительных антиоксидантов. Пере-

кисное число липидов, выделенных из контрольного 

образца, достигало предельного нормативного значе-

ния 10 ммоль О2/кг после 4 мес хранения, а липидов, 

выделенных из разработанных пищевых систем, – 

после 6–7 мес хранения. 

Кислотное число, косвенно характеризующее глубину 

гидролиза липидов, также является важным показа-

телем качества. Динамика гидролиза липидов жира, 

выделенного из специализированных масложировых 

эмульсионных пищевых систем для профилактики 

гиперлипидемии и ожирения, представлена на рис. 2.

Присутствие в рецептуре специализированных масло-

жировых эмульсионных пищевых систем для профилак-

тики гиперлипидемии и ожирения масляного экстракта 

фукоксантина из бурой водоросли U. pinnatifida в каче-

стве антиоксиданта оказывает влияние на скорость 

гидролиза триглицеридов жировой фазы, что доказы-

вает динамика изменения кислотного числа опытных 

и контрольного образцов. Гидролитические процессы 
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Рис. 1. Динамика окисления липидов жира, выделенного из специ-

ализированных масложировых эмульсионных систем для профи-

лактики гиперлипидемии и ожирения (номера рецептур образцов 

соответствуют табл. 3)

Fig. 1. Dynamics of lipid oxidation of fat isolated from specialized fat-

and-oil em ulsion systems for the prevention of hyperlipidemia and 

obesity (recipe numbers correspond to Table 3)

Рис. 2. Динамика гидролиза липидов жира, выделенного из специ-

ализированных масложировых эмульсионных пищевых систем 

для профилактики гиперлипидемии и ожирения (номера рецептур 

соответствуют табл. 3)

Fig. 2. Dynamics of lipid hydrolysis of fat isolated from specialized 

fat-and-oil emulsion systems for the prevention of hyperlipidemia and 

obesity (recipe numbers correspond to Table 3)

Таблица 8. Уравнения регрессии, описывающие динамику изменения перекисного и кислотного чисел специализированных масложировых 

эмульсионных пищевых систем для профилактики гиперлипидемии и ожирения от времени хранения 

Table 8. Regression equations describing the dynamics of changes in the peroxide and acid numbers of specialized fat-and-oil emulsion systems for the 

prevention of hyperlipidemia and obesity from storage time

Модельная 
система 

Model system

Перекисное число / Peroxide value Кислотное число / Acid value

уравнение регрессии 
regression equation

коэффициент 
аппроксимации 

approximation coefficient

уравнение регрессии 
regression equation

коэффициент 
аппроксимации 

approximation coefficient

1 Y1 = -0,15x2 + 3,95x - 0,4 R² = 1,0000 Y2 = 0,045x2 - 0,085x ± 0,3 R² = 1,0

2 Y1 = -0,0607x2 + 1,8821x + 1,6
R² = 0,9984

Y2 = 0,0009x2 + 0,0355x + 0,199 R² = 0,9918

3 Y1 = -0,0607x2 + 1,8793x + 1,36 R² = 0,9989 Y2 = 0,0016x2 + 0,0325x + 0,167 R² = 0,9996

Контроль 

Control
Y1 = -0,0518x2 + 1,7996x + 1,07 R² = 0,9982 Y2 = 0,0066x2 - 0,0011x + 0,167 R² = 0,9883

П р и м е ч а н и е. Y1 (ммоль О2/кг) – перекисное число; Y2 (мг КОН/г) – кислотное число; х (мес) – продолжительность хранения.

N o t e. Y1 (mmol O2/kg) – peroxide value; Y2 (mg KOH/g) – acid value; x (months) – storage duration.
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окисления триглицеридов в разработанных пищевых 

системах протекают существенно медленнее. Для 

контрольного образца верхний предел кислотного числа 

достигается в течение 4 мес, для опытных образцов – 

в течение 6 мес. 

Полученные уравнения регрессии, описывающие 

изменения перекисного и кислотного чисел специа-

лизированных масложировых эмульсионных пищевых 

систем для профилактики гиперлипидемии и ожирения 

от времени хранения, представлены в табл. 8. 

Коэффициент аппроксимации, характеризующий 

полученные уравнения, позволяет утверждать их адек-

ватность и возможность использования для описания 

процесса, так как составляет не менее 0,9883.

С целью подтверждения сохранения метаболически 

активных веществ (ЭПК и ДГК и фукоксантина) в специ-

ализированных масложировых эмульсионных пищевых 

системах для профилактики гиперлипидемии и ожире-

ния определено их содержание после 6 мес хранения 

в описанных выше условиях (табл. 9). 

Согласно представленным в табл. 9 данным, хотя при 

хранении снижается содержание фукоксантина (на 10,0–

19,4%), оно остается достаточно высоким. Также наблю-

дается уменьшение уровня эссенциальных ПНЖК: 

ЭПК на 11,8–15,0% и ДГК на 7,6–15,7%. В контрольном 

образце снижение содержания ЭПК составило 25,0%, 

ДГК – 41,9%, что существенно выше, чем в модельных 

системах с фукоксантином.

Оценка соответствия специализированной пищевой 

продукции осуществляется в форме государственной 

регистрации в соответствии с порядком, установленным 

техническим регламентом Таможенного союза 021/2011 

«О безопасности пищевой продукции». При государст-

венной регистрации продукции диетического лечебного 

и диетического профилактического питания предостав-

ляется документ(ы), подтверждающий(е) заявленные 

лечебные и (или) профилактические свойства. С учетом 

этого запланированы дальнейшие доклинические 

исследования по оценке эффективности масложировых 

эмульсионных пищевых систем, подтверждающие их 

профилактический эффект в отношении гиперлипиде-

мии и ожире ния.

Заключение 

Согласно полученным результатам специализирован-

ные масложировые эмульсионные пищевые системы для 

профилактики гиперлипидемии и ожирения (майонезы 

и соусы майонезные с различным содержанием жировой 

фазы), включающие уникальный ксантофилл морского 

происхождения – фукоксантин, имеющие оптимизиро-

ванный жирнокислотный состав, заданное соотношение 

ЖК семейств ω-6/ω-3, высокое содержание полинена-

сыщенных эссенциальных ЖК (ЭПК и ДГК), являются 

безопасными пищевыми продуктами с традиционными 

органолептическими характеристиками и заданными 

физико-химическими показателями. Введение масля-

ного экстракта из бурой водоросли U. pinnatifida, содер-

жащего фукоксантин в качестве компонента липидной 

композиции, используемой в качестве жировой фазы, 

существенно снижает скорости гидролиза и окисления 

липидов по сравнению с контролем, что увеличивает 

срок хранения с 3 до 6 мес.

Таблица 9. Содержание метаболически активных веществ в специализированных масложировых эмульсионных пищевых системах для профи-

лактики гиперлипидемии и ожирения 

Table 9. The content of bioactive compounds in specialized fat-and-oil emulsion systems for the prevention of hyperlipidemia and obesity 

Модельная система 
Model system

Содержание, мг/100 г / Content, mg/100 g

фукоксантин / fucoxanthin ПНЖК / PUFA ЭПК / EPA ДГК / DHA

1 2,74±0,13 33,4±1,52 0,15±0,006 0,85±0,04

2 2,50±0,12 29,4±1,40 0,17±0,007 0,96±0,04

3 2,25±0,11 23,5±1,12 0,19±0,008 1,02±0,05

Контроль / Control – 33,8±1,61 0,12±0,005 0,54±0,04
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Анализ состава тела часто используется в клинической практике для оценки 
и мониторинга пищевого статуса. Так, жировая масса тела (ЖМТ) является 
предиктором метаболических заболеваний, а для спортсмена – критерием 
работоспособности. «Золотой стандарт» – метод двухэнергетической рент-
геновской абсорбциометрии, – в отличие от метода биоэлектрического импе-
дансного анализа, трудно применим в повседневной клинической практике. 
В связи с этим становится актуальным изучение соответствия измеряемой 
ЖМТ с помощью денситометрии и биоимпедансометрии. 
Цель исследования – сравнительный анализ ЖМТ, оцененной с помощью 2 аппа-
ратов биоэлектрического импеданса и 3 бытовых весов с функцией определения 
состава тела и методом двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии.
Материал и методы. В поперечном исследовании приняли участие 16 здо-
ровых, физически активных взрослых в возрасте 25 [23; 26] лет, 7 мужчин 
и 9 женщин. Оценку состава тела проводили в стандартных условиях утром, 
после 12-часового голодания с помощью денситометрии (рентгеновский ден-
ситометр Stratos Dr) и биоимпедансометрии [анализаторы «Медасс» ABC-01, 
«Диамант АИСТ» (с прогностическими уравнениями производителя); бытовые 
весы с функцией определения состава тела Tanita BC-718, Picooc Mini, Scarlett 
SC-216]. Статистический анализ включал в себя определение χ-критерия 
Фридмана, коэффициента конкордации корреляции Лина, коэффициента 
корреляции Спирмена, критерия Вилкоксона с поправкой Бонферрони для мно-
жественных исследований, а также использование метода Бланда–Альтмана.
Результаты и обсуждение. Ни одно из исследуемых устройств биоимпе-
дансометрии не показало связи (коэффициент Бланда–Альтмана >0,2) или 
согласованности (коэффициент конкордации корреляции Лина <0,9) в сравнении 
с денситометрией, несмотря на то что корреляция Спирмена была умеренной 
для Tanita BC-718 (r=0,603, p<0,05), «Диамант АИСТ» (r=0,641, p<0,01) и Scarlett 
SC-216 (r=0,609, p<0,05), а также заметной для «Медасс» ABC-01 (r=0,841, 
p<0,01) и Picooc Mini (r=0,718, p<0,01). 
Заключение. Ни одно устройство биоэлектрического импеданса не имеет 
согласованности с двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрией при 
оценке ЖМТ. Поскольку точность измерения ЖМТ является критически важной 
при диагностике состава тела, необходимо ознакомиться с первоначальными 
данными о расхождении результатов, представленными производителями 
приборов, для более корректной интерпретации результатов, полученных 
с помощью биоимпедансометрии.
Ключевые слова:  состав тела; жировая масса тела; двухэнергетическая 

рентгеновская абсорбциометрия; биоэлектрический импе-
дансный анализ; здоровые взрослые

Body composition assessment is often used in clinical practice to assess and monitor 
nutritional status. For example, body fat mass is a predictor of metabolic diseases, and for 
an athlete it is a criterion of performance. “Gold standard” – the method of dual-energy 
X-ray absorptiometry – in contrast to bioelectrical impedance analysis, is difficult 
to apply in everyday clinical practice. Therefore, it becomes relevant to compare the 
consistency of measured body fat mass using densitometry and bioimpedanceometry. 
The aim of the study was to perform a comparative analysis of body fat mass estimated 
by bioimpedanceometry (two bioelectric impedance devices and three household scales 
with a function of determining body composition) and dual-energy X-ray absorptiometry. 
Material and methods. Sixteen healthy, physically active adults aged 25 [23; 26] 
years, male (n=7) and female (n=9), participated in the cross-sectional study. Body 
composition was assessed under standard conditions in the morning, after a 12-hour 
fast, using densitometry (Stratos Dr X-ray densitometer) and bioimpedanceometry 
[bioelectric impedance devices: Medass ABC-01, Diamant AIST (with manufacturer’s 
predictive equations); household scales with a function of determining body composition: 
Tanita BC-718, Picooc Mini, Scarlett SC-216]. Statistical analysis was performed using 
Statistica 10 package (StatSoft, USA), and included Friedman’s chi-criterion, Lin’s 
correlation concordance coefficient, Bland–Altman method, Spearman’s correlation 
coefficient, and Wilcoxon’s criterion with Bonferroni correction for multiple studies.
Results. None of the bioimpedanceometry devices studied showed a relationship (Bland-
Altman coefficient >0.2) or consistency (Lin’s correlation concordance coefficient <0.9) 
when compared to densitometry, although Spearman correlation was moderate for Tanita 
BC-718 (r=0.603, p<0.05), Diamant AIST (r=0.641, p<0.01) and Scarlett SC-216 
(r=0.609, p<0.05), and notable for Medass ABC-01 (r=0.841, p<0.01) and Picooc Mini 
(r=0.718, p<0.01). 
Conclusion. This study found that no bioelectrical impedance device has consistency 
with dual-energy X-ray absorptiometry in assessing body fat mass. Since the accuracy 
of body fat mass measurement is critical in body composition diagnosis, the assessment 
results obtained by bioimpedanceometry should be interpreted with caution.
Keywords:  body composition; body fat mass; dual-energy X-ray absorptiometry; 

bioelectrical impedance analysis; healthy adults
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С
остав тела оказывает важное влияние на каче-

ство жизни и здоровье человека. Ожирение стало 

проблемой общественного здравоохранения, особенно 

в последние десятилетия. Оно ассоциируется с метабо-

лическими заболеваниями, такими как сахарный диабет 

2 типа, артериальная гипертензия, дислипидемия 

и др. [1]. 

Оценка состава тела имеет решающее значение для 

определения возможных рисков развития различных 

метаболических заболеваний [2] и признана в качестве 

полезного показателя здоровья [3]. При составлении 

рациона питания спортсменов и физически активных 

лиц важно учитывать их состав тела. Жировая масса 

тела (ЖМТ) является одним из важнейших компонентов 

состава тела человека, определяющих его работоспо-

собность [4].

В связи с этим стоит острая необходимость в точных 

и доступных методиках определения компонентов 

состава тела. Поиск таких подходов привел к количест-

венному определению массы тела с помощью биоэлек-

трического импедансного анализа состава тела (БИА) 

и двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии 

(Dual-Energy X-ray Absorptiometry, DXA) [5]. DXA была 

разработана для измерения костной массы, которая рас-

считывается по дифференциальному поглощению рент-

геновских лучей 2 различных энергий. Поскольку при 

таком расчете необходимо учитывать (и, следовательно, 

количественно оценивать) вышележащие мягкие ткани, 

ЖМТ и безжировую массу тела, эти компоненты состава 

тела рассчитываются при сканировании всего тела 

с использованием алгоритмов, специфичных для дан-

ного прибора. 

Именно DXA является одним из наиболее точных 

методов оценки состава тела и считается «золотым 

стандартом» [6]. Несмотря на это, использование DXA не 

представляется возможным, ввиду того что регулярные 

измерения при помощи такого оборудования (воздей-

ствие рентгеновских лучей) недопустимы. Вследствие 

этого невозможно отслеживать динамику изменения 

состава тела при похудении или наборе мышечной 

массы тела. Кроме того, сам аппарат DXA весьма 

дорогостоящий и не является мобильным устройством, 

что может затруднять проведение измерений. В свою 

очередь, приборы для проведения БИА не имеют выше-

перечисленных недостатков, что делает их использова-

ние более предпочтительным. Существуют различные 

модификации БИА-устройств – одночастотные и много-

частотные, которые могут достигать различных уровней 

точности [6]. Система БИА используется для оценки 

состава тела путем измерения сопротивления, через 

которое проходит слабый электрический ток, проника-

ющий через ткани с высоким содержанием воды, такие 

как мышцы и органы [7]. По этой причине на точность 

результатов влияет множество факторов, таких как 

гидратация, внешняя температура, потребление кофе-

ина, физическая нагрузка, у женщин – день овариально-

менструального цикла и другие [8], что приводит к повы-

шенным требованиям к стандартизации исследований 

при помощи данного метода. В связи с этим становится 

актуальным сравнение соответствия измеряемой ЖМТ 

с помощью DXA и БИА. 

Цель исследования – провести сравнительный анализ 

ЖМТ, оцененной с помощью 2 аппаратов БИА и 3 быто-

вых весов с функцией определения состава тела и DXA.

Материал и методы

Поперечное исследование проведено на базе ГКУ 

«ЦСТиСК» Москомспорта, в соответствии с Хельсинк-

ской декларацией [9]. Все обследованные предоста-

вили письменное информированное согласие, в котором 

были указаны цель и возможные риски, и могли прекра-

тить участие в исследовании в любое время. 

Участниками исследования были 16 здоровых, физи-

чески активных взрослых в возрасте 25 [23; 26] лет, 

7 мужчин и 9 женщин. 

Критерии исключения: прием любых лекарственных 

препаратов или биологически активных добавок к пище, 

несовместимых с проведением исследования; возраст 

до 18 лет; беременность; кормление грудью; пройденное 

обследуемым измерение при помощи рентгеновского 

оборудования менее чем за 6 мес до проведения насто-

ящего исследования. 

Обследуемые посещали лабораторию 1 раз утром 

натощак, после 12-часового голодания. Все участники 

были одеты в легкую одежду, не имели металлических 

аксессуаров. Все измерения проводили в одинаковой 

хронологии: 1) измерение массы тела и антропометри-

ческих данных; 2) БИА; 3) DXA.

Были использованы электронные медицинские весы 

Seca 769 (Seca, Китай) для измерения массы тела, меха-

нический медицинский ростомер Seca 220 (Seca, Китай) 

для измерения длины тела, электронная медицинская 

Таблица 1. Краткая характеристика анализаторов биоэлектрического 

импеданса

Table 1. Brief description of bioelectric impedance analyzers

Прибор / Device Контакт / Contact
Частота измерения / 

Frequency of measurment

«Медасс» ABC-01
Правая рука, 

правая нога
5 кГц, 50 кГц

«Диамант АИСТ» 2 руки, 2 ноги 28 кГц, 115 кГц

Таблица 2. Краткая характеристика весов с функцией определения 

состава тела

Table 2. Brief description of the scales with the function of determining 

body composition

Прибор / Device Контакт / Contact
Частота измерения / 

Frequency of measurment

Scarlett SC-216 2 ноги 50 кГц

Picooc Mini 2 ноги 50 кГц

Tanita BC-718 2 ноги 6,25 кГц, 50 кГц
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рулетка Твес РЭМ-1400-1 (ОАО «Твес», РФ) для измере-

ния обхватов (необходимы при измерении на аппаратах 

«Медасс» ABC-01 и «Диамант АИСТ»). 

Для проведения DXA использовали рентгеновский 

денситометр Stratos Dr (DMS, Франция). Устройства, 

с помощью которых проводили измерение состава тела: 

«Медасс» ABC-01 (ООО НТЦ «МЕДАСС», РФ), Tanita 

BC-718 (Tanita, Китай), Picooc Mini (Picooc, Китай), Scarlett 

SC-216 (Scarlett, Китай), «Диамант АИСТ» (анализа-

тор импедансный состава тела, ООО «Диамант», РФ). 

Параметры данных приборов представлены в табл. 1 и 2.

Статистическая обработка данных проведена при по-

мощи пакета Statistica 10 (StatSoft, США). Для оценки 

нормальности распределения был использован критерий 

Шапиро–Уилка. χ-критерий Фридмана (χF) и критерий 

Вилкоксона с поправкой Бонферрони для множественных 

измерений (WБ) были использованы для оценки различий 

между измерениями. WБ вычисляли по формуле:

WБ = α
,

n

где α – уровень значимости статистического теста (0,05), 

n – число проведенных измерений (5).

Коэффициент конкордации корреляции Лина (pc) 

с 95% доверительным интервалом (ДИ) и коэффициент 

корреляции Спирмена (r) были использованы для выяв-

ления связи и согласованности между результатами 

измерения ЖМТ при помощи аппаратов БИА и DXA. Уро-

вень согласованности оценивали как почти идеальная 

согласованность (pc>0,99), хорошая согласованность 

(pc=0,95–0,99), слабая согласованность (pc=0,90–0,94) 

или согласованность отсутствует (pc<0,90). Уровень 

связи для r оценивали при помощи шкалы Chaddok: 

корреляция считалась сильной при r>0,9, значимой при 

r=0,7–0,9, заметной при r=0,5–0,7, умеренной при r=0,3–

0,5 и слабой при r<0,3.

Смещение измерения было оценено при помощи 

метода Бланда–Альтмана. Смещение <1% считалось 

приемлемым. 

Коэффициент Бланда–Альтмана (КБА) был рассчитан 

по формуле: 

КБА = (1,96×σ)
,

µ

где σ – стандартное отклонение разностей (DXA-БИА), 

а μ – среднее арифметическое всех значений.

КБА оценивался как наличие хорошей связи (КБА <0,1), 

нормальной связи (КБА =0,1–0,2) или плохой связи 

(КБА >0,2). 

Таблица 3. Антропометрические показатели участников исследования

Table 3. Anthropometric characteristics of the study participants

Показатель / Index Ме [Q1; Q3]

Масса тела, кг / Body mass, kg 67,4 [53,0; 79,5]

Длина тела, см / Body height, cm 174 [169; 179]

Обхват талии, см / Waist circumference, cm 74 [69; 82]

Обхват бедер, см / Hip circumference, cm 93 [90; 101]

Индекс массы тела, кг/м2 / Body mass index, kg/m2 22,3 [20,3; 24,5]

Рис. 1. Сравнительный анализ измерения жировой массы тела с помощью двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии (DXA) 

(Stratos Dr) и биоэлектрического импедансного анализа с использованием прибора «Медасс» ABC-01

Здесь и на рис. 2–5: А – корреляция Спирмена (r); Б – график Бланда–Альтмана; ДИ – доверительный интервал; DXA – двухэнерге-
тическая рентгеновская абсорбциометрия; σ – стандартное отклонение.

Fig. 1. Comparative analysis of the measurement of the body fat mass using dual-energy X-ray absorptiometry (DXA) (Stratos Dr) and Medass 

ABC-01 bioelectrical impedance analizer

A – Spearman correlation (r); B – Bland–Altman plot; CI – confidence interval; DXA – dual-energy X-ray absorptiometry; σ – standard 
deviation.
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Уровень p<0,05 был признан статистически значимым 

для теста Шапиро–Уилка, χF и корреляции Спирмена, 

а уровень p<0,01 был признан статистически значимым 

для t-критерия Вилкоксона с поправкой Бонферрони. 

Протокол исследования был зарегистрирован в ба-

зе данных Open Science Framework (OSF), https://doi.

org/10.17605/OSF.IO/D4W2X (регистрация протокола – 

август 2023 г., сопутствующий проект: https://osf.io/ek479).

Результаты

В табл. 3 представлены антропометрические показа-

тели участников исследования. 

Результаты определения ЖМТ с помощью различных 

приборов БИА и методом DXA представлены в табл. 4.

В результате первичной оценки индекса массы тела 

(ИМТ) и ЖМТ было выявлено, что у 2 участников 

исследования ИМТ был ниже 18,5 кг/м2 (минималь-

ный ИМТ – 17,6 кг/м2), а у 3 участников он был выше 

25 кг/м2 (максимальный ИМТ – 26,5 кг/м2). У женщин 

доля жира составляла 22,7% [22,0; 23,2] (мини-

мальное значение – 21,7%, максимальное – 26,3%), 

а у мужчин – 17,3% [16,8; 20,5] (минимальное зна-

чение – 16,8%, максимальное – 24,3%), что соот-

ветствует предполагаемым нормам, описанным 

в докладе Всемирной организации здравоохранения 

в 2004 г. [10], однако, согласно данным С.Г. Руднева 

и соавт., 1 участник имеет процент ЖМТ, соответству-

ющий избыточной массе тела [11].

Оценка при помощи χF выявила различия между 

результатами измерения разными приборами (p=0,002). 

Таблица 4. Результаты сравнительного анализа определения жировой массы тела с помощью биоэлектрического импедансного анализа 

и двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии (DXA)

Table 4. Comparative analysis of body fat by bioelectrical impedance analisys and dual-energy X-ray absorptiometry (DXA)

Прибор
Device

Жировая масса тела, % / Body fat mass, %
Ме [Q1; Q3]

WБ
WB

pc (95% ДИ)
pc (95% CI)

Смещение (±1,96σ), %
Bias (±1,96σ), %

КБА
CBA

r (p) 

Stratos Dr (DXA) 22,0 [18,5; 23,0] –

Медасс ABC-01 23,1 [20,3; 26,4] 0,214 0,73 (0,48–0,86) 1,3 (-4,5–6,8) 0,25 0,841 (<0,01)

Tanita BC-718 21,1 [16,3; 24,0] 0,698 0,54 (0,15–0,79)  -0,6 (-8,1–7,0) 0,36 0,603 (0,01)

Диамант АИСТ 24,0 [21,0; 26,3] 0,002* 0,44 (0,10–0,69)  2,8 (-2,4–8,0)  0,23 0,641 (<0,01)

 Scarlett SC-216 20,0 [18,6; 22,6] 0,396 0,54 (0,09–0,80)  -0,7 (-6,5–5,2) 0,27 0,609 (0,01)

Picooc Mini 23,0 [19,2; 24,1] 0,139 0,69 (0,24–0,83) 0,8 (-5,3–6,9) 0,28 0,718 (<0,01)

χF 0,002†

П р и м е ч а н и е. ДИ – доверительный интервал; КБА – коэффициент Бланда–Альтмана; r – коэффициент корреляции Спирмена; 
pc – коэффициент конкордации корреляции Лина; WБ – критерий Вилкоксона с поправкой Бонферрони; σ – стандартное откло-
нение; χF – χ-критерий Фридмана; * – статистически значимые различия при p<0,01; † – статистически значимые различия 
при p<0,05.

N o t e. CI – confidence interval; CBA – Bland–Altman coefficient; r – Spearman’s correlation coefficient; pc – Lin’s concordance correla-
tion coefficient; WB – Wilcoxon test with Bonferroni’s adjustment; σ – standard deviation; χF – Friedman χ-test; * – statistically significant 
differences at p<0.01; † – statistically significant differences at p<0.05.

Рис. 2. Сравнительный анализ измерения жировой массы тела с помощью двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии (DXA) 

(Stratos Dr) и биоэлектрического импедансного анализа с использованием весов с функцией определения состава тела Picooc Mini

Fig. 2. Comparative analysis of body fat mass measurement by means of dual-energy X-ray absorptiometry (DXA) (Stratos Dr) and bioelectrical 

impedance analysis using Picooc Mini household scales with a function of determining body composition
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При оценке всей выборки была обнаружена заметная 

корреляция между результатами DXA и полученными 

с использованием приборов «Медасс» ABC-01 (r=0,841; 

p<0,01) и Picooc Mini (r=0,718; p<0,01) (рис. 1А, 2А), однако 

pc между этими данными <0,90 (см. табл. 4), что говорит 

об отсутствии согласованности между данными мето-

дами измерения. Критерий Вилкоксона с поправкой 

Бонферрони не показал статистически значимых раз-

личий между результатами, полученными методом DXA 

и с использованием прибора «Медасс» ABC-01 (p=0,214) 

и Picooc Mini (p=0,139).

Корреляция была умеренной между результатами DXA 

и полученными с использованием приборов Tanita BC-718, 

Scarlett SC-216, а также «Диамант АИСТ» (рис. 3А, 4А и 5А 

соответственно). В св ою очередь, pc также показал отсут-

ствие связи между этими данными (см. табл. 4). Оценка 

при помощи WБ показала отсутствие достоверных разли-

чий между результатами DXA и полученными с использо-

ванием приборов Tanita BC-718 и Scarlett SC-216, однако 

были обнаружены статистические различия между пока-

зателем DXA и результатами оценки с использованием 

анализатора «Диамант АИСТ» (p<0,01).

Рис. 3. Сравнительный анализ измерения жировой массы тела с помощью двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии (DXA) 

(Stratos Dr) и биоэлектрического импедансного анализа с использованием весов с функцией определения состава тела Tanita BC-718

Fig. 3. Comparative analysis of body fat mass measurement by means of dual-energy X-ray absorptiometry (DXA) (Stratos Dr) and bioelectrical 

impedance analysis using Tanita BC-718 household scales with a function of determining body composition

Рис. 4. Сравнительный анализ измерения жировой массы тела с помощью двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии (DXA) 

(Stratos Dr) и биоэлектрического импедансного анализа с использованием весов с функцией определения состава тела Scarlett SC-216

Fig. 4. Comparative analysis of body fat mass measurement by means of dual-energy X-ray absorptiometry (DXA) (Stratos Dr) and bioelectrical 

impedance analysis using Scarlett SC-216 household scales with a function of determining body composition
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При оценке КБА было выявлено отсутствие связи 

между результатами, полученными DXA и всеми иссле-

дуемыми приборами для БИА (для всех приборов КБА 

был >0,2), что подтверждает результат оценки pc. 

Метод Бланда–Альтмана показал, что при измерении 

ЖМТ при помощи БИА анализаторов «Медасс» ABC-01 

и «Диамант АИСТ» смещение было наибольшим из всех 

аппаратов и составляет 1,3–2,8% (см. табл. 4), что гово-

рит о тенденции к завышению результатов измерения 

по сравнению с DXA (рис. 1Б, 5Б). При использовании 

весов Picooc Mini смещение составило всего 0,8 (±1,96σ: 

-5,3; 6,9) (рис. 2Б), что показывает приближенность 

результатов, полученных при использовании данных 

весов, к DXA. 

Обратная ситуация наблюдалась с весами Scarlett 

SC-216 и Tanita BC-718. Анализ показал, что смещение 

было отрицательным (см. табл. 4), и общий тренд при-

водил к некоторому занижению результатов измерения 

(рис. 3Б, 4Б). 

Обсуждение

Точность в определении состава тела является 

важным элементом в вопросах снижения массы тела 

и коррекции рациона питания, для чего необходимо 

использовать один и тот же прибор, соблюдая стан-

дартные условия измерения, для получения более каче-

ственных результатов. В современном мире важной 

становится проблема избыточной массы тела и ожи-

рения, с одной стороны, а с другой – встает проблема 

недостаточной массы тела и истощения как среди 

всего населения, так и среди спортсменов некоторых 

видов спорта (художественная гимнастика, фигурное 

катание, акробатический рок-н-ролл и др.) [12, 13], что 

может не только повлечь снижение работоспособности 

спортсмена [14], но и привести к проблемам со здоро-

вьем, поэтому своевременная и точная диагностика 

избыточной или, наоборот, недостаточной ЖМТ явля-

ется одним из ключевых компонентов работы дието-

лога и нутрициолога [15]. 

Результаты настоящего исследования показали, что 

ни один применявшийся в исследовании аппарат БИА 

или весы с функцией оценки состава тела не имели 

хорошей согласованности или связи с DXA при измере-

нии ЖМТ. Основным источником различий результатов 

являются прогностические уравнения, которые исполь-

зуются в различных приборах. В исследовании 2022 г. 

A.W. Potter и соавт. пришли выводу, что для InBody 770 

имело место систематическое смещение с занижением 

ЖМТ%, но это можно исправить с помощью простого 

поправочного коэффициента. Это открывает двери для 

широкого использования БИА для исследований здо-

ровья, где не требуется специализированное обучение 

и техническая поддержка [16]. В нашем исследовании 

систематическое смещение варьировало от -0,8 до 2,8% 

в зависимости от оборудования, однако ни один из при-

боров не показал хорошей согласованности в сравнении 

с DXA. В другом исследовании R.A. Rockamann и соавт. 

были сделаны выводы о том, что некоторые коммерче-

ские устройства БИА (Omron HBF-306 и Baseline 12-1122) 

имеют ограниченный потенциал для точного измерения 

ЖМТ%, когда DXA используется в качестве критериаль-

ной меры [17], однако данное заявление применимо не 

только к приведенным приборам, оно справедливо для 

всех аппаратов БИА.

В практическом смысле полученные результаты 

можно применять при выборе аппарата БИА, оценива-

ющего ЖМТ% у спортсменов и физически активных 

людей. Согласно коэффициенту конкордации корреля-

Рис. 5. Сравнительный анализ измерения жировой массы тела с помощью двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии (DXA) 

(Stratos Dr) и биоэлектрического импедансного анализа с использованием прибора «Диамант АИСТ» 

Fig. 5. Comparative analysis of the measurement of the body fat mass using dual-energy X-ray absorptiometry (DXA) (Stratos Dr) and Diamant 
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ции Лина взаимосвязь между оценкой ЖМТ% с помо-

щью DXA и аппаратами БИА, согласованность составила 

(в порядке убывания): «Медасс» АВС-01, Picooc Mini, 

Scarlett SC-216, Tanita BC, «Диамант АИСТ».

Интересным наблюдением является то, что смещение 

Бланда–Альтмана было наименьшим для более простых 

устройств «нога–нога», таких как Tanita BC-718, Scarlett 

SC-216 и Picooc Mini. Это может быть связано с выбор-

кой, имеющей нормальный ИМТ без скрытого ожирения.

В литературе также были обнаружены умеренные 

корреляции между БИА (Tanita BC-418) и DXA [18], 

однако эти результаты не обязательно означают, что 

между методами существует хорошее согласие. В отли-

чие от этих данных, в настоящем исследовании были 

выявлены существенные различия между методами, 

что приводит к переоценке ЖМТ (при использова-

нии аппаратов БИА «Медасс» АВС-01 и «Диамант 

АИСТ») у лиц с нормальным ИМТ и процентом жировой 

ткани. 

Заключение 

Оценка состава тела является неотъемлемой частью 

спортивной подготовки и контроля здоровья населе-

ния. Метаанализы 2022 и 2023 гг. [19, 20] показали, 

что методы и средства оценки состава тела влияют 

на получаемые показатели, которые трудно в дальней-

шем интерпретировать специалистам. 

Основные результаты настоящего исследования 

показывают, что ни один прибор БИА, вошедший 

в данную работу, не имеет согласованности с DXA, 

несмотря на умеренную и заметную корреляцию между 

результатами измерения. Ни с одним устройством не 

выявлено хорошей согласованности по коэффици-

енту корреляции конкордации Лина и коэффициенту 

Бланда–Альтман а, а смещение, оцененное при помощи 

метода Бланда–Альтмана, колебалось от умеренного 

(для весов Tanita BC-718, Scarlett SC-216 и Picooc Mini) 

до значительного (для аппаратов «Медасс» ABC-01 

и «Диамант АИСТ»). 

На основании полученных результатов было выяв-

лено, что такие приборы, как «Медасс» АВС-01 и «Диа-

мант АИСТ», имели тенденцию к завышению уровня 

ЖМТ% в сравнении с результатами, полученными при 

помощи DXA. Весы с функцией оценки состава тела 

(Scarlett SC-216 и Tanita BC-718), наоборот, показывали 

более низкие значения ЖМТ%, в сравнении с DXA, что 

также необходимо учитывать при использовании данных 

приборов.

Точность измерения ЖМТ становится критически 

важной, когда речь заходит о таких вопросах, как диа-

гностика ожирения или контроль состава тела спортсме-

нов. Например, футбол является одним из первых видов 

спорта, в котором была введена культура состава тела 

и контроль процентного содержания жира. Неточные 

измерения могут привести к тому, что игрок пропустит 

игру, однако по результатам текущего исследования 

встает вопрос о том, каким методом измерения ЖМТ 

приемлемо пользоваться, если результаты измерения 

различными приборами будут значительно отличаться. 

Исходя из этого требуется больше качественных иссле-

дований в данной области, позволяющих выявить наибо-

лее приемлемый метод для оценки ЖМТ. 

Необходимо учитывать, что все коммерческие аппа-

раты для БИА имеют ограничения в точности измерения 

ЖМТ%, что может повлиять на интерпретацию результа-

тов измерений.
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Влияние участия в соревнованиях и приема экстракта 
на основе соевого молока, ферментированного 
молочнокислыми бактериями, на микробиоту 
кишечника и метаболиты в моче спортсменов, 
выступающих в видах спорта, тренирующих 
выносливость: открытое пилотное исследование*

Диета и физические упражнения могут изменить микробиоту кишечника, 
в недавних исследованиях оценивали влияние спортивных соревнований на микро-
биоту кишечника и метаболиты организма. Авторы спланировали открытое 
пилотное исследование для изучения влияния как спортивных соревнований, так 
и экстракта на основе соевого молока, ферментированного несколькими штам-
мами молочнокислых бактерий (LEX), на микробиоту кишечника у спортсменов 
японского колледжа, выступающих в видах спорта, тренирующих выносливость. 
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Для выявления изменений в составе микробиоты кишечника и метаболизма 
организма проводили анализ метагенома 16S рРНК кала и метаболитов мочи. 
При исследовании микробиоты кала до и после забега без использования добавки 
(в период первичного наблюдения) наблюдалось увеличение филума Firmicutes 
и уменьшение филума Bacteroidetes. Однако никаких изменений в указанных 
филумах не наблюдалось до и после забега у тех, кто употреблял LEX. До и после 
приема LEX изменения метаболитов в моче включали значительное снижение 
уровня дрожжевых и грибковых маркеров, нейромедиаторов и митохондри-
альных метаболитов, включая метаболиты цикла трикарбоновых кислот. Было 
обнаружено несколько корреляций между метаболитами в моче и составом 
микробиоты кала. Например, уровень трикарбаллиловой кислоты положительно 
коррелировал с относительной численностью филума Firmicutes (коэффициент 
корреляции Пирсона r=0,66; р<0,01). Было также обнаружено, что вид бактерий 
Parabacteroides distasonis умеренно коррелирует с несколькими метаболитами 
в моче. Полученные результаты свидетельствуют о следующем. Во-первых, 
у спортсменов, выступающих в видах спорта, тренирующих выносливость, 
наблюдаются  значительные колебания микробиоты кишечника после одно-
кратного соревнования. Во-вторых, прием LEX может уменьшить разрастание 
дрожжей и микроскопических грибов в желудочно-кишечном тракте и улучшить 
метаболическую функцию митохондрий.

Diet and exercise can alter the gut microbiota, but recent studies have assessed the impact 
of athletic competition on gut microbiota and host metabolites. We designed an open-label 
pilot study to investigate the effects of both official competition and a multi-strain lactic 
acid bacteria-fermented soymilk extract (LEX) on the gut microbiota in Japanese college 
endurance athletes. The analysis of fecal 16S rRNA metagenome and urinary metabolites 
was used to identify changes in gut microbiota composition and host metabolism. When the 
fecal microbiota were investigated before and after a race without using of a supplement 
(preobservation period), there was an increase in the phylum Firmicutes and decrease in 
Bacteroidetes. However, no changes in these phyla were seen before and after a race in 
those who consumed LEX. Before and after LEX ingestion, changes in urinary metabolites 
included a significant reduction in yeast and fungal markers, neurotransmitters, and 
mitochondrial metabolites including the TCA cycle. There were several correlations between 
urinary metabolites and the composition of fecal microbiota. For example, the level of 
tricarballylic acid was positively correlated with the composition ratio of phylum Firmicutes 
(Pearson’s r=0.66; p<0.01). The bacterial species Parabacteroides distasonis was also 
found to correlate moderately with several urinary metabolites. These findings suggest two 
possibilities. First, endurance athletes experience significant fluctuations in gut microbiota 
after a single competition. Second, LEX ingestion may improve yeast and fungal overgrowth 
in the gastrointestinal tract and enhancing mitochondrial metabolic function.

М
икробиота кишечника важна для здоровья – она 

играет важную роль в усвоении пищевых веществ, 

синтезе витаминов, энергетическом обмене, моду-

ляции воспаления и иммунном ответе организма [1, 2]. 

Использование методов секвенирования следующего 

поколения значительно расширило наши знания 

о составе микробиоты и ее связи с заболеваниями [3]. 

Многочисленные внутренние и внешние факторы 

могут влиять на микробиоту кишечника, что приводит 

к созданию очень динамичной и сложной среды кишеч-

ника. Рацион является основным модифицирующим 

фактором, влияющим на состав микробиоты человека, 

а пищевые компоненты действуют как субстраты для 

метаболизма микроорганизмов, влияя как на состав, 
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так и на функции микробиома [4]. Кроме того, недавние 

исследования предполагают способность физических 

упражнений вызывать изменения в микробиоте кишеч-

ника, что также может влиять на физическую работоспо-

собность. Например, по сравнению с контрольными груп-

пами лиц, ведущих сидячий образ жизни, у спортсменов 

наблюдалось относительное увеличение скорости 

метаболизма (например, биосинтеза аминокислот, анти-

микробных веществ, углеводного обмена) и уровня мета-

болитов в кале (например, короткоцепочечных жирных 

кислот), связанных с усилением обмена в мышцах [5].

Несколько исследований показали, что спортсмены 

спорта высших достижений и те, кто часто тренируется, 

имеют более высокое разнообразие видов бактерий 

(α-разнообразие), чем те, кто ведет малоподвижный 

образ жизни или имеет низкий уровень физической 

подготовки [6–8]. Увеличение количества симбиотиче-

ских видов Akkermansia muciniphila и Faecalibacterium 

prausnitzii наблюдалось у спортсменов и лиц с высоким 

уровнем физической активности [6, 9].

Чрезмерная физическая нагрузка сильно воз-

действует на желудочно-кишечный тракт (ЖКТ) 

и увеличивает вероятность возникновения множе-

ства симптомов, связанных с нарушением микро-

биоты кишечника и снижением работоспособности 

[10]. Добавки1, направленные на улучшение состояния 

кишечной среды, включая пробиотики, обычно ори-

ентированы на здоровье спортсменов с точки зрения 

снижения стресса, вызванного физической нагруз-

кой, повышения иммунитета организма, уменьшения 

симптомов инфекций ЖКТ и верхних дыхательных 

путей [11]. Ожидается, что, помимо пробиотических 

препаратов, другие БАД и СПП, такие как продукты 

микробной ферментации, улучшат симптомы со сто-

роны ЖКТ. Экстракт соевого молока, ферментирован-

ного несколькими штаммами молочнокислых бактерий 

(LEX), является одним из таких продуктов, сообщалось 

об эффекте улучшения состава метаболитов кишеч-

ной микробиоты [12]. Другое исследование показало, 

что пероральный прием LEX может предотвратить 

рак толстой кишки и активировать иммунную систему 

кишечника [13, 14]. 

Понимание того, играет ли микробиота кишечника 

и его среда жизненно важную роль в достижении спор-

тивных результатов и ежедневной физической подго-

товке, особенно интересно для спортсменов. Кроме того, 

такие знания могут принести пользу здоровью человека. 

Необходимы дальнейшие исследования, чтобы опреде-

лить ежедневные изменения в микробиоте кишечника 

и метаболитах организма или положительное влияние 

рациона на повседневное здоровье спортсменов.

Упражнения, развивающие показатели выносливо-

сти, – это виды деятельности, которые выполняют 

в течение длительных промежутков времени и преиму-

щественно на аэробном уровне метаболизма. Их можно 

определить как длительные кардиотренировки, вклю-

чающие такие виды деятельности, как бег, катание 

на беговых лыжах, езда на велосипеде, аэробика или 

плавание. Физиологическая адаптация к упражнениям, 

направленным на тренировку выносливости, вклю-

чает коррекцию электролитного дисбаланса, усилен-

ных системных воспалительных реакций и уменьшения 

накопления гликогена, окислительного стресса, прони-

цаемости кишечника и повреждения мышц [15]. Спорт-

смены, занимающиеся видами спорта, требующими 

выносливости, чаще страдают инфекциями верхних 

дыхательных путей и расстройствами ЖКТ, включая 

повышенную проницаемость слизистой оболочки ЖКТ 

(«синдром дырявого кишечника»), нарушение толщины 

слоя слизи и усиленную миграцию бактерий [16].

Для изучения изменения в микробиоте кишечника во 

время чрезмерных физических нагрузок и соревнова-

ний было проведено пилотное исследование с участием 

бегунов на длинные дистанции. Кроме того, изучали 

влияние приема LEX на микробиоту кишечника и мета-

болиты в моче для оценки воздействия на среду ЖКТ. 

Использовали секвенирование метагенома микробов 

кала и метаболомный анализ мочи для определения 

изменений до и после забега и приема LEX у бегунов 

на длинные дистанции.

Материал и методы

Дизайн исследования и участники

Проведено открытое исследование для оценки вли-

яния как спортивных соревнований, так и приема LEX 

на показатели выносливости спортсменов. В исследо-

вании приняли участие бегуны на длинные дистанции 

из японского колледжа в возрасте от 19 лет до 21 года, 

продолжительность исследования была выбрана таким 

образом, чтобы в течение каждого периода наблюдения 

проводился 1 официальный забег. Всего было набрано 

13 участников: 9 мужчин и 4 женщины. Лица с аллер-

гией на соевые бобы, сырье для БАД были исклю-

чены из исследования. Исследование состояло из двух 

4-недельных периодов, каждые 4 нед участники сорев-

новались в 1 забеге. В течение первого 4-недельного 

периода первичного наблюдения (до приема LEX) изме-

ряли изменения в микробиоте кишечника только в связи 

со спортивными результатами. Во втором 4-недельном 

периоде изучали влияние ежедневного приема LEX 

на микробиоту кишечника.

Кроме того, чтобы исследовать влияние приема LEX 

на метаболиты организма, измеряли содержание мета-

болитов в моче до и после приема LEX. Исследование 

проведено в соответствии с Хельсинкской декларацией. 

Было получено информированное согласие от каждого 

1 Далее – биологически активные добавки (БАД) к пище и специализированные пищевые продукты (СПП) в соответствии с терми-
нологией, принятой в Российской Федерации. – Прим. ред.
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участника, а также этическое одобрение от Комитета 

по этике Факультета образования Университета Миэ 

(регистрационный номер: 2016-4, Миэ, Япония).

Оцениваемая биологически активная добавка 

Оцениваемая БАД представляет собой коммерче-

ски доступную БАД к пище (торговая марка DAIGO), 

полученную из экстракта соевого молока, ферменти-

рованного с использованием мультиштаммовой заква-

ски (LEX), состоящей из 16 штаммов молочнокислых 

бактерий (Lacticaseibacillus paracasei R0101, R0301, 

R0401, R0601, R0701, R0901, R1001, R1402, R1502, 

R1602, Lactiplantibacillus plantarum R0502, R0801, R1101, 

Y1201, Levilactobacillus brevis R0201, R1305). Молоч-

нокислые бактерии культивировали в соевом молоке 

до уровня приблизительно 1012 КОЕ/г, а затем прово-

дили экстракцию с использованием этанола. БАД пред-

ставляет собой жидкость объемом 10 мл, состоящую 

из чистого экстракта, эквивалентного примерно 1010 

КОЕ/мл, с добавлением молочной и лимонной кислот. 

Участники исследования принимали ее дважды в день: 

утром и вечером перед едой в течение 4-недельного 

периода приема LEX. 

БАД DAIGO была получена от компании B&S Corpora-

tion Co. Ltd. (Токио, Япония).

Методика

Участники были набраны в университетских легкоатле-

тических клубах; 13 бегунов на длинные дистанции были 

отобраны с 20 октября по 16 декабря 2016 г. Участникам 

были предоставлены БАД, 4 набора для сбора кала и 2 

набора для сбора мочи. Им также было дано указание 

принимать исследуемую БАД по 10 мл 2 раза в день 

ежедневно в течение 4 нед после 4-недельного периода 

первичного наблюдения (без включения БАД в рацион).

Официальный забег проводился дважды в течение 

всего периода наблюдения. Расписание было состав-

лено таким образом, чтобы забег проходил в середине 

как периода первичного наблюдения, так и периода 

приема БАД (LEX). Официальные соревнования были 

представлены вторым забегом на длинную дистан-

цию (12.11.2016, Айти, Япония, Организатор: Ассоциация 

легкой атлетики Айти) и 78-м чемпионатом по шоссей-

ной эстафете Межуниверситетских спортивных союзов 

Токай-Экиден (2016. 12.4, Айти, Япония, Организатор: 

Межуниверситетский спортивный союз Токай), кото-

рые проводились соответственно в период первичного 

наблюдения и в период приема LEX. Основные резуль-

таты получены в ходе измерения состава микробиоты 

кала и метаболитов в моче. На рис. 1А показано время 

проведения забегов и отбора проб в течение периода 

исследования. Состав микробиоты кала исследовали 

4 раза: перед забегом в период первичного наблюдения 

без приема БАД (LEX) (PRE_b), в конце (после забега) 

периода первичного наблюдения (PRE_a), перед забе-

гом в период приема LEX (POST_b) и в конце периода 

приема LEX (после забега) (POST_a). Помимо этого, 

были измерены метаболиты в моче дважды на этапах 

PRE_a и POST_a для оценки эффективности приема 

LEX. В течение периода наблюдения участники вели 

дневник о своем физическом состоянии во время трени-

ровок, общем времени тренировок, пробеге, состоянии 

усталости и интенсивности упражнений для оценки 

специфики нагрузки. Была введена шкала интенсив-

ности упражнений, содержащая 11 уровней – от 0 до 10 

(0 – перерыв в тренировках, 1 – низкая, 10 – высокая), 

и такая же оценка была дана нагрузке на соревнованиях 

при участии в забегах.

Выделение бактериальной ДНК 

и секвенирование 16S рРНК

Участники самостоятельно собирали образцы кала 

в полиэтиленовые контейнеры для сбора образцов. 

Затем их немедленно помещали в морозильную камеру, 

транспортировали в лабораторию в замороженном виде 

и хранили при температуре -80 °С для дальнейшего ана-

Период до приема LEX Период приема LEX

А/A

Б/B

Сбор мочи

PRE_b PRE_bPRE_a PRE_a
Сбор кала

6 сут 14 сут 12 сут

13 участников
(9 мужчин, 4 женщины)

Период до приема LEX

1-й забег:
Завершили 13 участников
(9 мужчин, 4 женщины)

Период приема LEX

Прием: завершили
13 участников
2-й забег:
Завершили 9 участников
(5 мужчин, 4 женщины)

Исключение 2 образцов
(метаболиты в моче)

• Не получено 2 образца мочи 
 (от 2 женщин)

� Микробиота кала
 (все образцы): 5 исключений

 – несоответствие 3 образцов
 фекальной ДНК (3 мужчин)

 – 2 спортсмена
 не участвовали во втором
 забеге (1 мужчина, 1 женщина)

� Микробиота кала (LEX):
 2 исключения

 – несоответствие 2 образцов
 фекальной ДНК (2 мужчин)

� Метаболиты мочи:
 3 исключения

 – 3 спортсмена не участвовали
 во втором забеге (3 мужчин)

� Анализ корреляций:
 2 исключения не соответствие
 2 образцов фекальной ДНК
 (2 мужчин)

Анализ данных

Микробиота кала
(все образцы):
8 (5 мужчин, 3 женщины)
Микробиота кала (LEX):
11 (7 мужчин, 4 женщины)
Метаболиты мочи:
8 (6 мужчин, 2 женщины)
Анализ корреляций:
9 (7 мужчин, 2 женщины)

1-й забег 2-й забег

Рис. 1. Дизайн исследования: A – расписание гонок и время взятия 

проб кала и мочи; Б – блок-схема обследования участников

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0262906.g001
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лиза. Общая геномная ДНК из образцов кала была выде-

лена с использованием коммерческого набора для экс-

тракции ДНК (ISOFECAL for Beads Beating, NIPPON GENE 

CO., LTD., Токио, Япония) в соответствии с инструкциями 

производителя, экстракты хранили при температуре 

-30 °С. Область V3–V4 бактериального гена 16S рРНК 

амплифицировали методом полимеразной цепной реак-

ции (ПЦР) с использованием универсальных праймеров 

(прямой: 5’- ACACTCTTTCCCTACACGACGCTCTTCCGAT

CTNNNNCCTACGGGNGGCWGCAG-3’; обратный: 5’-GTG

ACTGGAGTTCAGACGTGTGCTCTTCCGATCTNNNNNGAC

TACHVGGGTATCTAATCC-3’). ПЦР проводили в объеме 

20 мкл с полимеразой ExTaq HS (TaKaRa BIO INC., Сига, 

Япония), с использованием 0,5 мкМ прямых и обратных 

праймеров и 1 нг матричной ДНК. Термоциклирование 

состояло из начальной денатурации при 94 °С в тече-

ние 2 мин, за которой следовали 20 циклов (состоящих 

из денатурации при 94 °С в течение 30 с, отжига при 55 °С 

в течение 30 с, элонгации при 72 °С в течение 30 с) 

и финальной элонгации при 72 °С в течение 5 мин. 

Образцы были проиндексированы во второй ПЦР 

с использованием праймеров, содержащих индексную 

последовательность, и секвенированы на секвенаторе 

Illumina MiSeq с использованием набора реагентов 

MiSeq v3 (Illumina, Калифорния, США) с получением 

парноконцевых прочтений длиной 300 пар оснований. 

Высокопроизводительное секвенирование было выпол-

нено в компании Bioengineering Lab. Co., Ltd. (Кана-

гава, Япония). Последовательности были проверены 

на наличие химер с использованием алгоритма uchime 

(USEARCH V8.1.1861), и предполагаемые химеры были 

удалены из набора данных. Данные, полученные в ходе 

секвенирования, были обработаны с использованием 

программы Quantitative Insights into Microbial Ecology 

(QIIME V1.9.1). Операционные таксономические единицы 

были определены на основании кластеризации по при-

знаку 97% сходства с использованием QIIME с пара-

метрами по умолчанию. Для определения таксономии 

бактерий была использована база данных Greengenes 

V13_8. Также было оценено β-разнообразие путем ана-

лиза прочтений на основе взвешенных и невзвешенных 

дистанционных матриц UniFrac; впоследствии для образ-

цов был выполнен анализ главных координат (PCoA).

Анализ метаболитов мочи

Среднюю порцию мочи при первом утреннем моче-

испускании собирали в стерильный контейнер с завин-

чивающейся крышкой. Образцы мочи немедленно 

помещали в морозильную камеру на срок не менее 

3 ч во избежание роста бактерий и транспортировали 

после замораживания. Образцы мочи были проана-

лизированы в Great Plains Laboratory, Inc. (Ленекса, 

Канзас, США). Метаболиты мочи определяли количест-

венно по их триметилсилиловым или сложным эфирам 

с использованием газовой хроматографии с масс-

спектрометрическим детектированием, как описано 

в предыдущем исследовании [17]. Из-за ограниченно-

сти имеющихся данных в результате спектрального 

анализа были зарегистрированы концентрации только 

74 метаболитов. Все концентрации метаболитов были 

скорректированы по концентрации креатинина (Cr) 

в моче, чтобы минимизировать вариабельность концен-

трации мочи.

Статистический анализ

В ряде случаев происходили потери данных или 

неучастия в забеге, поэтому при каждом анализе 

использовалось максимальное количество полученных 

данных (не менее 8 участников). Количество образцов, 

использованных в каждом анализе, показано на рис. 1Б. 

Различия в бактериальных таксонах, характеризующих 

группы, оценивали методом линейного дискриминант-

ного анализа (LDA) размера эффекта (LEfSE) с исполь-

зованием сервиса на веб-сайте https://huttenhower.sph.

harvard.edu/galaxy/root [18] и настроек по умолчанию. 

Перед анализом была проведена диагностическая про-

верка (критерий нормальности Шапиро–Уилка). Когда 

была достигнута нормальность и равная дисперсия 

между группами образцов, был проведен повторный 

дисперсионный анализ ANOVA с последующей поправ-

кой Бонферрони или применением парного t-критерия 

для выявления значимых различий. Для данных с рас-

пределением, отличающимся от нормального, приме-

няли критерий Фридмана с использованием метода 

множественных сравнений Шеффе. Для α-разнообразия 

микробиоты кала различия в дисперсии определяли 

с помощью F-критерия Фишера. Для анализа взаимо-

связей между микробным составом и метаболитами 

в моче использовали коэффициенты корреляции Пир-

сона. Множественные сравнения метаболитов в моче 

и взаимосвязей микробного состава и метаболитов 

в моче были скорректированы с использованием метода 

средней доли ложных отклонений (FDR) [19]. Для опре-

деления разницы в уровне воспринимаемой физиче-

ской нагрузки между обоими периодами применяли 

U-критерий Вилкоксона для связных выборок. Различия 

считали значимыми при p<0,05. Результаты определе-

ния бактериальных таксонов были представлены в виде 

диаграмм размаха, показывающих медиану и межквар-

тильный (средний) диапазон (ячейки, содержащие 50% 

всех значений). Для метаболитов в моче было указано 

среднее значение и стандартное отклонение. Статисти-

ческий анализ проводили с использованием программ-

ного обеспечения XLSTAT v19.4 (Addinsoft, Париж, Фран-

ция) и BellCurve для Excel v.3.21 (Social Survey Research 

Information Co., Ltd., Токио, Япония).

Результаты

Участники исследования

В общей сложности было отобрано 13 бегунов 

на длинные дистанции из японского колледжа (9 мужчин, 

4 женщины) с 4-недельным периодом предваритель-

ного наблюдения, за которым последовал период 

4-недельного приема LEX. Исходные характеристики 
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участников были следующими (средние значения ± 

стандартное отклонение): рост, см: мужчины 173,6±5,1, 

женщины 158,7±4,9, доля жировой массы тела (ЖМТ), %: 

мужчины 9,9±2,0, женщины 22,9±3,7, ИМТ, кг/м2: муж-

чины 19,2±0,9, женщины 21,3±1,2. Все участники пита-

лись 3 раза в день и придерживались сбалансирован-

ного рациона, включающего мясо, рыбу и овощи, и не 

меняли его в течение периода исследования. Кроме 

того, 8 (61,5%) из 13 участников употребляли йогурт 

в течение периода исследования, как и обычно. В тече-

ние каждого периода проводилось по 1 официальному 

забегу. На рис. 1Б показана блок-схема обследования 

участников. 9 (5 мужчин и 4 женщины) из 13 участ-

ников приняли участие в 2 забегах. 2 образца мочи 

у женщин не были собраны до начала приема LEX 

из-за физиологических условий, не подходящих для 

анализа мочи. Из 52 собранных образцов ДНК кала 

3 образца от участников-мужчин не соответствовали 

требованиям, и результатов секвенирования получено не 

было. В результате для тех, кто участвовал в 2 забегах, 

были проведены анализы микробиоты кала (образцы 

от 5 мужчин и 3 женщин) и метаболитов в моче (образцы 

от 6 мужчин и 2 женщин). Для анализа взаимосвя-

зей между составом микробиоты кала и метаболитами 

в моче были включены данные 9 участников, незави-

симо от участия в 2 забегах.

На рис. S1 показаны данные самооценки об общем 

времени тренировок и пробеге для каждого 4-недель-

ного периода исследования, а также показатель вос-

принимаемой нагрузки (RPE) для каждого из 2 забегов. 

По данным спортсменов, как интенсивность тренировок, 

так и общее время тренировок были выше (примерно 

на 25 и 17% соответственно) в период предварительного 

наблюдения до приема LEX, чем в период ее приема.

Общая дистанция первого забега в период до приема 

LEX составляла 5000 м для мужчин и 3000 м для женщин, 

а общая дистанция второго забега в период приема LEX 

составляла от 5,4 до 12,3 км для мужчин и от 3,7 до 8,1 км 

для женщин. Таким образом, RPE, о котором сообщили 

спортсмены, был значительно (р=0,048 для анализа 

микробиоты кала, р=0,038 для анализа метаболитов 

в моче) выше во втором забеге (в период приема LEX).

Рис. 2. Разница в составе микробиоты кала до и после забега во время периодов предварительного наблюдения и приема LEX: A – график 

анализа главных координат (PCoA) (взвешенный анализ UniFrac); Б – график линейного дискриминантного анализа (LDA) величины 

эффекта (LEfSe) в микробиоте кала в 4 группах (PRE_b, PRE_a, POST_b и POST_a). Указаны оценка LDA (log10) >2 и p<0,05; В – гисто-

грамма относительного распределения филумов Bacteroidetes и Firmicutes. PRE: период первичного наблюдения. POST: период приема LEX; 

b – до забега; a – после забега. На всех диаграммах размаха центральные линии представляют медиану, а края прямоугольника пред-

ставляют 1-й и 3-й квартили со средним значением (+ красного цвета). Статистическую значимость определяли с помощью повторного 

дисперсионного анализа ANOVA с поправкой Бонферрони для графика PCoA. * и *** указывают на статистически значимые различия 

при p<0,05 и p<0,001 соответственно

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0262906.g002
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Изменения в составе микробиоты кишечника 

в течение периода исследования

В общей сложности было получено 1 115 654 (1,1 млн) 

считываний 16S рРНК из образцов кала, предостав-

ленных 8 бегунами, со средним значением считываний 

39 095±7899 (SD), 30 933±11 006, 36 016±12 926 и 33 414±

11 309 для PRE_b (период первоначального наблюдения, 

перед забегом), PRE_a (период первоначального наблю-

дения, после забега), POST_b (период приема LEX, 

перед забегом) и POST_a (период приема LEX, после 

забега) соответственно. Прочтения, соответствующие 

12 филумам, 61 семейству и 90 родам, были опреде-

лены у 8 бегунов. Анализ PCoA, основанный на взве-

шенных расстояниях UniFrac для последовательностей 

16S рРНК, выявил четкую дифференциацию микробных 

популяций до и после однократного забега (рис. 2А). 

Однако в течение периода приема LEX изменения, 

наблюдаемые в микробных популяциях вследствие уча-

стия в забегах, были небольшими, и в значительной сте-

пени состояние POST_a имело тенденцию возвращаться 

в состояние PRE_b.

Для выявления значимого изменения численности 

бактериальных таксонов в зависимости от участия 

в забеге и приема LEX был проведен анализ LEfSe. 

Оценка LDA показала более высокие ассоциации 

филума Bacteroidetes (включая класс Bacteroidia) 

и филума Firmicutes (включая класс Clostridia) с обсле-

дованием до и после забега в течение периода первона-

чального наблюдения (рис. 2Б). Относительная числен-

ность филума Bacteroidetes уменьшилась, а филума 

Firmicutes значительно увеличилась после забега 

(рис. 2В). Соотношение Firmicutes и Bacteroidetes (F/B) 

было значительно (p=0,038) выше после забега. Такие 

тенденции сохранялись даже через 14 дней приема 

LEX (POST_b) (рис. S2). В конце периода приема LEX 

(POST_a), несмотря на увеличение RPE (требовались 

повышенные усилия), о котором сообщили спортсмены, 

участвующие в забеге в данный период, в ходе анализа 

LEfSe не было обнаружено значительных различий 

между PRE_b и POST_a. Кроме того, соотношение F/B 

в момент POST_a также имело тенденцию соответство-

вать показателям, полученным в период предваритель-

ного наблюдения до приема LEX (PRE-b).

Дальнейший анализ α-разнообразия микроорганиз-

мов на уровне филумов в образцах кала, не выявил 

существенных различий в индексе Chao1 и индексе Шен-

нона. Однако дисперсия индекса Шеннона до и после 

забега в течение периода предварительного наблю-

дения значительно различалась (F-критерий: p=0,001) 

(рис. S3). Таким образом, индекс Chao1 отражает пред-

полагаемое богатство структуры сообщества, в то время 

как индекс Шеннона представляет как богатство, так 

и равномерность разнообразия видов, указывая на то, 

что равномерность структуры микробного сообщества, 

вероятно, будет колебаться до и после забега.

Изменения в метаболитах мочи вследствие 

приема биологически активной добавки

В моче были проанализированы 73 метаболита 

на предмет изменений как микробиоты ЖКТ, так и мета-

болизма, вызванных приемом LEX. Данные соединения 

включали метаболиты дрожжей и микроскопических 

грибов (грибков), бактериальные, цикла трикарбоно-

вых кислот в митохондриях, нейромедиаторов и другие 

метаболиты. Комплексы указанных метаболитов в моче 

из отдельных образцов мочи были подвергнуты ана-

лизу по методу главных компонент (PCA), как показано 

на рис. 3. Примечательно, что были выявлены значитель-

ные различия в уровне метаболитов до и после приема 

LEX у участников, которые смогли собрать образцы мочи 

и участвовали в обоих забегах. Различия были также 

очевидны в случаях 18 бактериальных маркеров и 46 

метаболических маркеров. Кроме того, было отмечено, 

что оцененное по PCA рассеяние бактериальных мар-

керов агрегировалось до определенной степени после 

приема LEX по сравнению с метаболическим маркером. 

Рис. 3. Диаграмма рассеяния маркеров в моче в пространстве первых двух главных компонент (PCA) 

Левый график: всего 73 соединения; центральный график: бактериальный маркер – 18 соединений; правый график: метаболиче-
ский маркер: 46 соединений. PRE_a: до приема LEX (синий замкнутый круг), POST_a: после приема LEX (красный замкнутый круг).

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0262906.g003
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В табл. 1 приведены данные о метаболитах в моче, зна-

чимо различающиеся до и после приема LEX в течение 

4 нед. Для 27 из 73 соединений наблюдали значи-

тельные изменения до и после приема LEX. Напри-

мер, арабиноза является одним из маркеров дрож-

жевых микроорганизмов, уровень арабинозы в моче 

до приема LEX составлял 48,25±17,17 (SD) ммоль/моль Cr, 

что было выше референсного диапазона [муж-

чины (≥13 лет): ≤20 ммоль/моль Cr, женщины (≥13 лет): 

≤29 ммоль/моль Cr]. Однако средняя концентрация ара-

бинозы в моче после приема LEX значимо снизилась 

(р=0,016) до 17,00±5,21 ммоль/моль Cr, достигнув рефе-

ренсного диапазона. Уровни других маркеров дрож-

жей и микроскопических грибов (грибков), таких как 

β-кетоглутаровая кислота, винная кислота и трикарбал-

лиловая (пропан-1,2,3-трикарбоновая) кислота, также 

статистически значимо снизились после приема LEX. 

Кроме того, содержание 3-метилглутаровой и 3-гидрок-

сиглутаровой кислот – 2 маркеров метаболизма ами-

нокислот в митохондриях – также было повышенным 

до приема LEX по сравнению с установленными рефе-

ренсными уровнями [3-метилглутаровая кислота: муж-

чины (≥13 лет): 0,02–0,38 ммоль/моль Cr, женщины 

(≥13 лет): ≤0,76 ммоль/моль Cr, 3-гидроксиглутаровая 

кислота: мужчины (≥13 лет): ≤4,6 ммоль/моль Cr, жен-

щины (≥13 лет): ≤6,2 ммоль/моль Cr], но после приема 

LEX наблюдалось значимое снижение (3-метилглута-

ровая кислота: р=0,023, 3-гидроксиглутаровая кислота: 

р=0,029). Помимо этого, после приема LEX наблюда-

лось значимое снижение концентрации метаболитов 

цикла трикарбоновых кислот (α-кетоглутаровая кислота: 

р=0,005, аконитовая кислота: р=0,005) и метаболитов 

нейромедиаторов (гомованилиновая кислота: р=0,006, 

ванилилминдальная кислота: р=0,006, хинолиновая кис-

лота: р=0,0003, кинуреновая кислота: р=0,0004).

Связь между микробиотой кишечника 

и метаболитами в моче

Впоследствии была исследована взаимосвязь между 

показателями фекальной микробиоты и концентрацией 

метаболитов в моче. Результаты показали наличие 

нескольких умеренных корреляций между относитель-

Таблица 1. Изменение содержания метаболитов в моче до и после приема LEX; показаны только те результаты, которые имеют значимые 

различия

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0262906.t001

Категория маркера Компонент

Среднее значение (стандартное отклонение) Значение p 
после коррек-
тировки FDR

ммоль/моль креатинина

PRE POST

Дрожжи и микроскопичес-

кие грибы

β-Кетоглутаровая кислота 0,06 (0,05) 0,00 (0,01) 0,029

Винная кислота 0,32 (0,18) 0,07 (0,10) 0,049

Арабиноза 48,25 (17,17) 17,00 (5,21) 0,016

Трикарбаллиловая кислота 0,11 (0,08) 0.02 (0.05) 0,024

Бактерии
Миндальная кислота 0,33 (0,12) 0,23 (0,18) 0,037

4-гидроксигиппуровая кислота 6,79 (3,31) 1,94 (1,15) 0,044

Clostridia п-Крезол 8,75 (7,37) 2,76 (3,22) 0,027

Цикл трикарбоновых кислот
α-Кетоглутаровая кислота 9,30 (5,03) 5,68 (4,81) 0,005

Аконитовая кислота 9,78 (1,35) 3,15 (2,10) 0,005

Митохондриальная 

аминокислота

3-метилглутаровая кислота 0,59 (0,31) 0,21 (0,15) 0,023

3-гидроксиглутаровая кислота 7,59 (4,65) 2,09 (1,62) 0,029

3-метилглутаконовая кислота 1,15(0,38) 0,73 (0,42) 0,011

Нейромедиаторы

Гомованилиновая кислота 1,95 (0,43) 0,81 (0,28) 0,006

Ванилилминдальная кислота 1,41 (0,17) 0,75 (0,36) 0,006

Хинолиновая кислота 1,58 (0,33) 0,58 (0,28) <0,001

Кинуреновая кислота 1,18 (0,25) 0,39 (0,25) <0,001

Пиримидин Тимин 0,18 (0,05) 0,09 (0,07) 0,049

Окисление кетонов и жирных 

кислот
Метилянтарная кислота 1,13 (0,28) 0,50 (0,23) 0,004

Витамины

Пантотеновая кислота 1,51 (0,53) 0,49 (0,32) 0,012

3-гидрокси-3-метилглутаровая кислота 11,13 (2,54) 4,91 (2,30) 0,011

Метиллимонная кислота 0,57 (0,18) 0,21 (0,10) 0,011

Детоксикация

Пироглутаминовая кислота 21,25 (3,01) 13,14 (4,07) 0,011

Оротовая кислота 0,31 (0,16) 0,14 (0,12) 0,024

2-гидроксигиппуровая кислота 0,78 (0,68) 0,21 (0,31) 0,044

Аминокислоты
Фенилпировиноградная кислота 0,85 (0,25) 0,50 (0,43) 0,037

4-гидроксифенилмолочная кислота 0,22 (0,08) 0,06 (0,03) 0,011

Минеральные вещества Ортофосфорная кислота 3,58 (0,84) *1 2,67 (1,01)*1 0,039

*1 – моль/моль Cr.
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ной численностью микроорганизмов и концентрацией 

метаболитов. На рис. 4 суммированы эти корреляции. 

Данные о трикарбаллиловой и карбоновой2 кислотах, 

являющихся маркерами дрожжей и микроскопических 

грибов, показаны в виде точечных диаграмм (рис. 5), 

они свидетельствуют о наличии положительной корре-

ляции филума Firmicutes с трикарбаллиловой (r=0,662, 

p=0,003) и карбоновой кислотами (r=0,689, p=0,002).

На уровне семейств наблюдались умеренные кор-

реляции с несколькими метаболитами для Porphyro-

monadaceae (рис. 4 и S4). Они отрицательно корре-

лировали с 3-метилглутаконовой кислотой (r=-0,609, 

метаболит митохондриальной аминокислоты), кину-

реновой кислотой (r=-0,529, метаболит триптофана) 

и метаболитами пиримидина (урацил: r=-0,680, тимин: 

r=-0,625). Также была выявлена корреляция вида 

Parabacteroides distasonis (филум Bacteroidetes, семей-

ство Porphyromonadaceae) с несколькими метаболитами 

(см. рис. 4 и S4). Умеренные корреляции обнаружива-

лись с 3-метилглутаконовой кислотой (r=0,630), метабо-

литами нейромедиаторов (ванилилминдальная кислота: 

r=-0,602, хинолиновая кислота: r=-0,570 и кинуреновая 

кислота: r=-0,630) и метаболитами пиримидина (тимин: 

r=-0,554).

Рис. 5. Корреляции между метаболитами в моче и бактериальным составом на уровне филума. Филум Firmicutes в сравнении 

с трикарбаллиловой кислотой (А) и карбоксилимонной кислотой (Б). Полые и закрашенные круги представляют значения в период 

предварительного наблюдения (PRE) и в период приема LEX (POST) соответственно. Коэффициенты корреляции Пирсона (r) указаны 

для каждого графика со значением p. Анализ проводили с использованием данных по 18 пунктам из 2 образцов, предоставленных 

9 участниками

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0262906.g005

Рис. 4. Тепловая карта корреляций (коэффициент корреляции 

Пирсона) между микробиотой кала и метаболитами в моче 

Цветовая полоса (внизу легенды) представляет корреляцию 
между каждым элементом. Более темный цвет указывает 
на то, что коэффициент корреляции постепенно увеличивается. 
Например, красный цвет показывает положительную корре-
ляцию, в то время как синий – отрицательную. Цифры обозна-
чают коэффициенты корреляции Пирсона (r), а полужирный 
шрифт означает p<0,05.

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0262906.g004
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Чтобы выявить значимые изменения численности 

бактериальных таксонов в ответ на прием LEX, был 

проведен анализ LEfSe для 11 участников, незави-

симо от того, участвовали они в обоих забегах или 

нет. Результаты оценки LDA показали значительные 

различия в бактериальном составе до и после приема 

LEX (рис. S5). Доля Odoribacter (филум Bacteroidetes, 

семейство Odoribacteraceae), Turicibacter (филум 

Firmicutes, семейство Turicibacteraceae) и P. distasonis 

увеличилась, а Oribacterium (филум Firmicutes, семей-

ство Lachnospiraceae) уменьшилась после приема 

LEX. P. distasonis являлся единственным биомаркером, 

обнаруженным на уровне вида, который имел самую 

высокую относительную численность среди данных 

биомаркеров.

Обсуждение

Настоящее пилотное исследование позволяет нам 

сделать 2 ценных вывода о соревнованиях и приеме 

БАД спортсменами, выступающими в видах спорта, 

тренирующих выносливость. Насколько нам известно, 

это первое исследование, объединяющее анализ изме-

нений микробиоты кишечника и метаболитов в моче 

спортсменов, развивающих показатели выносливости, 

при приеме LEX и без него. 

Настоящее исследование показало, что у спортсме-

нов, участвовавших в соревнованиях, наблюдались 

изменения в составе микробиоты кишечника. Также 

было высказано предположение, что прием LEX подав-

ляет чрезмерный рост дрожжей и микроскопических 

грибов и улучшает метаболизм, включая цикл трикарбо-

новых кислот в митохондриях.

Данное исследование имеет несколько ограничений. 

Во-первых, мы признаем ограничения данного иссле-

дования, поскольку в нем отсутствовала контрольная 

группа, а также возможно, что наблюдаемая эффек-

тивность приема LEX объяснялась эффектом плацебо. 

Помимо этого, ввиду используемого дизайна исследо-

вания не удалось определить, произошли ли изменения 

в микробиоте вследствие приема LEX или тренировок. 

Следует также отметить, что расписание было скор-

ректировано таким образом, чтобы спортсмены могли 

участвовать в 2 забегах в течение периода исследова-

ния. Тем не менее было сложно согласовать интенсив-

ность соревнований с периодом наблюдения. Во-вторых, 

недостаточно физиологических данных о физических 

нагрузках и клинических данных о состоянии ЖКТ. 

В-третьих, в настоящем исследовании не был прове-

ден углубленный анализ рациона питания участников 

по многим причинам. Питание и физическая нагрузка 

являются двумя факторами, которые существенно 

влияют на микробиоту кишечника [4, 5]. Поэтому необ-

ходимо провести рандомизированное плацебо-контро-

лируемое исследование с учетом влияния физической 

нагрузки на физиологические данные участников и их 

рациона, чтобы проанализировать, насколько питание, 

включая прием БАД, и физические нагрузки влияют 

на таксономический состав микробиоты кишечника 

у спортсменов.

В настоящем исследовании в течение периода пред-

варительного наблюдения (без приема БАД) были 

отмечены колебания состава микробиоты кишеч-

ника на уровне филумов, с уменьшением количе-

ства Bacteroidetes и увеличением количества Firmicutes 

до и после забега. Важно отметить, что образцы были 

взяты за день до и через 6 дней после забега, но тен-

денция сохранялась как минимум 14 дней. Несколько 

исследований на экспериментальных животных и кли-

нических исследований выявили корреляцию между 

специфическими изменениями в структуре микробного 

сообщества кишечника и физической нагрузкой, хотя 

в них изучали последствия длительных физических 

нагрузок. В большинстве опубликованных исследова-

ний на моделях с мышами изучали комбинированное 

воздействие физической нагрузки, диетических вме-

шательств и заболеваний. В исследовании Choi и соавт. 

(2013) показано, что при использовании бегового 

колеса у мышей наблюдалось увеличение численности 

филума Firmicutes и уменьшение численности филумов 

Tenericutes и Bacteroidetes, что ослабляло изменения 

в микробиоте кишечника, вызванные пероральным 

введением полихлорированных бифенилов [20]. Ана-

логичным образом как у мышей с сахарным диабетом 

2 типа, так и у мышей контрольной группы физиче-

ская нагрузка приводила к большему обилию видов 

Firmicutes и меньшему количеству родов Bacteroides/

Prevotella, чем у мышей, ведущих малоподвижный 

образ жизни [21]. Напротив, Evans и соавт. (2014) 

описали увеличение филума Bacteroidetes и уменьше-

ние филума Firmicutes пропорционально расстоянию, 

которое пробежали мыши, находящиеся на рационе 

с высоким содержанием жиров [22]. В краткосроч-

ном клиническом исследовании Zhao и соавт. (2018) 

выявили, что полумарафонский забег вызвал уве-

личение разнообразия семейств Coriobacteriaceae 

и Succinivibrionaceae, которые принадлежат к филу-

мам Actinobacteria и Proteobacteria соответственно [23]. 

Поэтому считается, что физическая нагрузка влияет 

на состав микробиоты кишечника, который может коле-

баться из-за участия в однократном соревновании. 

Разница в дисперсии индекса Шеннона до и после 

забега позволяет предположить, что бактериаль-

ный состав относительно нестабилен после забега. 

Участники настоящего исследования осуществляли 

ежедневные тренировки, и изменения в микробиоте 

кишечника на уровне филумов могут быть связаны 

с жесткими физическими требованиями официального 

забега и психологическими эффектами соревнований. 

Интересно, что такое изменение сохраняется в течение 

относительно длительного периода. Необходимы даль-

нейшие исследования, чтобы понять, как микробиом 

связан с физической подготовкой спортсменов.

Бегуны на длинные дистанции нуждаются в постоян-

ной энергии в течение регулярных продолжительных 
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и длительных тренировок. Метаболические потреб-

ности скелетных мышц, печени, почек и жировой 

ткани увеличиваются в течение дня или нескольких 

дней после бега. Исследования взаимосвязей между 

составом микробиоты и потреблением пищи выявили 

множество корреляций. Потребление жира и энергии 

являлось компонентом, имеющим наибольшие корре-

ляции с бактериальными таксонами [23]. Изменения 

в бактериальном составе могут быть вызваны регули-

рованием энергетического и гормонального баланса 

или реакцией на изменения в рационе. Тем не менее 

спортсмены получают высокую нагрузку во время тре-

нировок ежедневно. Учитывая это, психологическое 

воздействие соревнования также может быть связано 

с изменениями бактериального состава в результате 

однократного участия в соревновании. Кроме того, 

такие изменения могут оказать существенное влияние 

на поддержание состояния спортсмена после соревно-

ваний. Поэтому необходимо проводить исследование, 

точно оценивая рацион питания и психическое состоя-

ние до и после соревнований.

Изменения состава микроорганизмов до и после 

забега в период приема LEX были меньшими, чем 

в период предварительного наблюдения, поскольку 

бактериальный состав в последний день приема 

LEX (POST_a) был аналогичен исходному состоянию 

(PRE_b). Однако прямое сравнение 2 периодов иссле-

дования является проблематичным, поскольку отбор 

образцов после забега происходил в течение более 

длительного времени (6 дней) в период приема LEX. 

Более того, возможно, что между периодом предва-

рительного наблюдения (до приема БАД) и периодом 

приема LEX прошло недостаточно времени, чтобы 

микробиом вернулся к исходному уровню, что потен-

циально могло исказить наблюдаемые результаты. 

Необходимо также учитывать, что интенсивность 

физических упражнений могла незначительно раз-

личаться в зависимости от периода наблюдения, что 

потенциально могло повлиять на микробиоту. Однако, 

поскольку изменения микробиоты в период POST_b не 

сохраняются (т.е. возвращаются к исходному микроб-

ному составу перед забегом), можно ожидать, что 

прием LEX способен подавлять изменения в кишечной 

микробиоте, возникающие в результате участия в офи-

циальных соревнованиях.

В настоящем исследовании также были изучены 

изменения метаболитов в моче до и после приема LEX. 

К сожалению, необходимо воздерживаться от упо-

требления спортивных напитков и фруктов, которые 

влияют на метаболиты в моче, за день до сбора мочи 

и с учетом поддержания состояния перед забегом. 

Анализ метаболитов в моче за день до соревнований не 

мог быть проведен одновременно со сбором образцов 

кала. Перед приемом LEX концентрация арабинозы 

(в среднем 48,25 ммоль/моль Cr) была значительно 

выше референсного диапазона. Арабиноза является 

маркером видов Candida (дрожжи), и повышение 

уровня арабинозы в моче коррелирует с чрезмерным 

ростом дрожжей [24]. После приема LEX уровень араби-

нозы в моче значительно снизился. Кроме того, также 

наблюдалось значительное снижение таких маркеров 

дрожжевых микроорганизмов и грибков, как концент-

рация β-кетоглутаровой, винной и трикарбаллиловой 

кислот [25–27]. В целом данные результаты свидетель-

ствуют о том, что непрерывный прием LEX подавляет 

чрезмерный рост дрожжей и микроскопических грибов.

У людей микроскопические грибы и дрожжи колони-

зируют кишечник вскоре после рождения [28]. Фекаль-

ный кишечный микробиом человека отличается низким 

разнообразием бактериального состава, и в нем пре-

обладают дрожжи, включая Saccharomyces, Malassezia 

и Candida [29]. Изучение взаимосвязи между рацио-

ном и ростом микроскопических грибов выявило, что 

Candida в изобилии встречается в ответ на недавнее 

потребление углеводов [30]. Присутствие грибков свя-

зано с обострением ряда заболеваний человека, вклю-

чая воспалительные заболевания кишечника и рак тол-

стой и прямой кишки [31–33]. Также сообщалось, что 

рост грибков в кишечнике вовлечен в воспалительный 

ответ и усиливает аллергическую реакцию [34]. Спорт-

смены, участвующие в видах спорта, требующих выно-

сливости, регулярно тренируются в беге на длинные 

дистанции (для участников настоящего исследования 

средняя месячная дистанция бега составляла около 

260 км), и такая чрезмерная физическая нагрузка 

может снизить устойчивость микробиоты кишечника, 

что приводит к росту дрожжей и микроскопических 

грибов. Чрезмерный рост грибков в кишечнике способ-

ствует системному воспалению и усилению усталости, 

что влияет на поддержание физического состояния 

спортсмена. Прием LEX может подавлять чрезмерный 

рост микроскопических грибов и может быть эффек-

тивным для ежедневной подготовки.

Из 9 маркеров, связанных с ростом бактерий, 3 пока-

зали значимое снижение после приема LEX. Ими явля-

ются метаболиты тирозина и фенилаланина. Данные 

результаты предполагают, что избыточный рост специ-

фических бактерий, в том числе клостридий, и микроб-

ный дисбиоз подавляются. Кроме того, изменения 

в метаболитах в моче, отражающие уровни нейро-

медиаторов, наблюдались в отношении метаболизма 

фенилаланина, тирозина или триптофана. Недавно мы 

сообщили о том, что прием LEX снижает уровень индок-

силсульфата в моче, метаболита триптофана, образую-

щегося в результате метаболизма микробиоты кишеч-

ника [12]. Предполагается, что изменения указанных 

метаболитов также, возможно, опосредованы микробио-

той кишечника.

Еще одним заметным изменением метаболитов в моче 

до и после приема LEX являются маркеры митохондри-

альных метаболитов, включая метаболиты цикла три-

карбоновых кислот. Уровень 9 маркеров до приема LEX 

находился в пределах установленного диапазона, но 

концентрация 5 соединений значимо снизилась после 

приема LEX. Мы предполагаем, что непрерывный прием 

LEX улучшает митохондриальный метаболизм, что при-
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водит к поддержанию накопления энергии и доступно-

сти субстрата для процессов ассимиляции, таких как 

липогенез. 3-метилглутаровая и 3-метилглутаконовая 

кислоты являются метаболитами лейцина – мощного 

стимулятора синтеза белка путем стимуляции мишени 

рапамицина в клетках млекопитающих (mTOR) [35]. 

Учитывая эти моменты, поддержание среды ЖКТ может 

способствовать устранению усталости и восстановле-

нию мышц за счет модуляции воспаления при ежеднев-

ных тренировках. 

Витамины группы В участвуют в процессе цикла три-

карбоновых кислот в качестве кофакторов/фермен-

тов, таких как ФАД (B2) и НАД (B3), в качестве компо-

нентов ацетил-КoA (B5) или в качестве коэнзима Q10 

(B5) [36]. В отношении витаминов значимые изменения 

наблюдались в содержании пантотеновой кислоты (B5), 

3-гидрокси-3-метилглутаровой кислоты (предшественник 

кофермента Q10) и метиллимонной кислоты (индикатор 

биотина). Хотя витамины группы В всасываются через 

тонкую кишку, они также могут поступать в результате 

биосинтеза микробиотой кишечника. В целом предпола-

гается, что активация митохондриального метаболизма 

и цикла трикарбоновых кислот при приеме LEX может 

быть опосредована микробиотой кишечника. 

Затем была проанализирована взаимосвязь между 

составом микробиоты кишечника и метаболитами 

в моче. Были обнаружены положительные корреля-

ции между филумом Firmicutes и маркерами дрожжей 

и микроскопических грибов, включая трикарбаллило-

вую и карбоксилимонную кислоты. Предполагается, что 

дисбаланс микробиома кишечника может вызвать чрез-

мерный рост дрожжей и грибов, что было продемонстри-

ровано ранее. К примеру, применение антибиотиков 

у мышей приводит к значительному росту грибков [34, 

37], что позволяет предположить, что сбалансирован-

ный состав микробиоты контролирует распространен-

ность микроскопических грибов в кишечнике. В составе 

микробиоты кишечника человека филумы Firmicutes 

и Bacteroidetes являются двумя основными доминирую-

щими [38]. Соотношение Firmicutes и Bacteroidetes было 

хорошо изучено в микробиоте кишечника человека 

и мыши. Многочисленные исследования показывают, 

что соотношение F/B коррелирует с ожирением и дру-

гими заболеваниями [39–42]. Также предполагается, 

что баланс филумов Firmicutes и Bacteroidetes влияет 

на рост микроскопических грибов у спортсменов. 

Parabacteroides distasonis – единственный вид бак-

терий, который, как было обнаружено, коррелирует 

с метаболитами в моче на уровне вида. Бактерии 

рода Parabacteroides, включая P. distasonis, явля-

ются грамотрицательными анаэробными бактериями 

и определяются как 1 из 18 основных представителей 

микробиоты кишечника человека [43]; таким образом, 

считается, что указанный род участвует в важных 

физиологических функциях организма. Распростра-

ненность P. distasonis относительно ниже у пациен-

тов с ожирением, неалкогольной жировой болезнью 

печени, воспалительными заболеваниями кишечника 

и рассеянным склерозом [44–47]. Более того, было 

показано, что лечение живыми P. distasonis у мышей 

оказывает противовоспалительное действие, снижает 

увеличение массы тела, улучшает гомеостаз глюкозы, 

корректирует связанные с ожирением нарушения 

и индуцирует регуляторные Т-лимфоциты из наив-

ных CD4+-T-клеток [48, 49]. Было также высказано 

предположение, что данные эффекты регулируются 

P. distasonis посредством янтарной кислоты и вторич-

ной выработки желчных кислот или подавления сиг-

налов TLR4 и AKT [49]. Данные результаты подтверж-

дают, что P. distasonis кишечника является многообе-

щающим симбионтом, который может модулировать 

метаболизм организма, потенциально облегчая мета-

болическую дисфункцию. В настоящем исследовании 

многие метаболиты в моче коррелировали с составом 

P. distasonis, предполагая связь с метаболизмом лей-

цина, фенилаланина, тирозина и триптофана. Явля-

ясь компонентом микробиоты кишечника, бактерия 

P. distasonis также может являться важным маркером 

физической подготовки спортсменов, поскольку она 

также связана с противовоспалительными реакциями. 

Для справки: изменения в составе P. distasonis вслед-

ствие приема LEX значимо увеличиваются по сравне-

нию с периодом до и после приема LEX, независимо 

от того, участвовали ли спортсмены в 2 забегах или 

нет. Хотя было предложено использовать P. distasonis 

в качестве пробиотика, важнее определить пищевые 

ингредиенты, которые будут регулировать эндогенную 

бактерию P. distasonis, чем использовать введение этих 

бактерий как таковых. 

В заключение следует отметить, что настоящее иссле-

дование дает представление о влиянии соревнований 

и перорального приема LEX на здоровье спортсменов, 

участвующих в видах спорта, требующих выносливости, 

уделяя особое внимание составу их микробиома. Наши 

данные показывают, что однократный официальный 

забег на длинные дистанции может незамедлительно 

вызвать поразительные изменения состава микробиоты 

кишечника. Данные изменения также потенциально 

могут сохраняться в течение относительно длительного 

периода времени. Анализ метаболитов в моче показал, 

что у участников также может происходить чрезмерный 

рост дрожжей и микроскопических грибов в ЖКТ. Таким 

образом, прием LEX может оказать общее положитель-

ное влияние и в этом аспекте. 

Полученные данные свидетельствуют о том, что прием 

LEX может, помимо этого, улучшить митохондриальный 

метаболизм  и метаболизм аминокислот и способство-

вать эффективному поддержанию ежедневного метабо-

лического гомеостаза у спортсменов. Кроме того, наблю-

далась взаимосвязь между ростом микроскопических 

грибов и преобладанием филума Firmicutes, а бактерия 

P. distasonis, которая связана со многими метаболитами 

в моче, также может быть важным показателем состо-

яния спортсмена. Тем не менее в дальнейших исследо-

ваниях необходимо прояснить влияние соревнователь-

ных мероприятий на микробиом кишечника спортсменов 
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спорта высших достижений и изучить варианты смягче-

ния неблагоприятного воздействия на ЖКТ, например, 

как в случае приема LEX.

Вспомогательная информация 

Онлайн-версия статьи содержит дополнительные 

материалы: 

Рис. S1. Физические нагрузки в период первоначаль-

ного наблюдения и в период приема LEX

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0262906.s001

Рис. S2. Изменения в соотношении Firmicutes и Bac-

teroidetes в микробиоте кала

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0262906.s002

Рис. S3. Изменения α-разнообразия микробиоты кала 

на уровне филумов

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0262906.s003

Рис. S4. Графики корреляции бактериального состава 

кала и метаболитов в моче

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0262906.s004

Рис. S5. Различия в численности микробных таксонов 

до и после приема LEX

https://doi.org/10.1371/journal.pone.0262906.s005
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