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Микробиота кишечника и факторы кардиоваскулярного 
риска.
Часть 2. Микробиота кишечника и ожирение 

Каштанова Д. А., Ткачева О. Н., Бойцов С. А.
ФГБУ “Государственный научно-исследовательский центр профилактической медицины” Минздрава 
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Значение жировой ткани для организма оказалось намного больше, 
чем предполагали ранее. Жировая ткань представляет собой 
обширный эндокринный орган, значение которого трудно переоце-
нить, его работа влияет на развитие метаболических нарушений, 
кардиоваскулярной патологии. В последнее время активно изуча-
ется связь ожирения и состава кишечной микробиоты. Состав 
микробиоты различается в зависимости от характера питания, 
физической активности, помимо того сама микробиота может вли-
ять на усвоение питательных веществ, проницаемость кишечной 
стенки, на аппетит человека. В представленной статье приведены 

некоторые механизмы взаимосвязи микробиоты кишечника и ожи-
рения, результаты исследований последних лет.
Ключевые слова: микробиота кишечника, ожирение, короткоце-
почечные жирные кислоты, адипокины.
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Введение
Согласно информации Всемирной организа-

ции здравоохранения (ВОЗ) с 1980г количество 
людей в мире, страдающих ожирением, увеличи-
лось более чем в 2 раза, в 2014г >39% людей в возра-
сте ≥18 лет имели избыточный вес, 13% — страдали 
от ожирения [1]. Известно, избыточная масса тела 
и ожирение являются одним из факторов риска раз-
вития сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ).

Последнее время точка зрения на роль жиро-
вой ткани меняется. Если ранее ей отводилась роль 
накопителя энергии, то с 80х годов, когда было 
доказано, что адипоциты — место активного мета-
болизма половых гормонов, жировой ткани стали 
придавать все большее значение. Секретируемые 
жировой тканью вещества — адипокины — обла-
дают широким спектром метаболических эффек-
тов и оказывают влияние на эндотелий сосудов, 
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The importance of adipose tissue is much greater than it has been 
expected. Adipose tissue is a large endocrine organ, value of which is 
difficult to overestimate. Its work influences a lot of metabolic 
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центральную нервную систему, поджелудочную 
железу, печень, скелетную мускулатуру, почки, 
иммунную систему и др. Ожирение индуцирует 
неспецифическое хроническое воспаление. Ожи-
рение ассоци ировано с повышением уровня 
С-реактивного белка [2], ускорением скорости 
оседания эритроцитов [3], повышением уровней 
цитокинов [4, 5]. Жировая ткань занимает значи-
тельную часть тела человека, и общее количество 
секретируемых ей адипокинов может в значитель-
ной мере влиять на организм. Каждый адипоцит 
связан с сосудистой сетью, и адипокины попадают 
в кровоток довольно легко и быстро. 

Стремительный прогресс в области секвениро-
вания метагенома (генома микробиоты) вызвал 
появление в научном мире огромное количество 
новых сведений о взаимосвязи микробиоты кишеч-
ника с различными органами и системами. 
За последние 10 лет были получены интереснейшие 
результаты. Оказалось, что усвоение питательных 
веществ зависит от состояния микробиоты кишеч-
ника, которая переваривает большую часть потре-
бляемой пищи. Таким образом, два организма, 
потребившие одну и ту же пищу, усвоят разное 
количество калорий. К тому же микробиота влияет 
на проницаемость кишечной стенки, а также 
на аппетит хозяина. 

Роль микробиоты кишечника в развитии ожирения
Большое количество исследований было прове-

дено с привлечением экспериментов на животных. 
Стерильные мыши достоверно имеют меньшую 
массу тела и меньшую жировую прослойку в срав-
нении с сородичами с обычной микрофлорой, даже 
если их держат на диете с высоким содержанием 
жира и сахара [6], а трансплантация кала от диких 
мышей стерильным нормализует их массу тела [7]. 
Таким образом, в отсутствии микрофлоры получе-
ние энергетических запасов с пищей существенно 
падает. В то же время трансплантация микробиоты 
от мышей с ожирением стерильным мышам приво-
дит к избыточному накоплению жировой клетчатки 
у мышей-реципиентов [8]. 

Изменение привычного питания на диету 
с высоким содержанием жиров ведет к изменению 
микробиоты, снижению “хороших” бутират-проду-
цирующих бактерий, в т. ч. Bacteriodes, увеличению 
числа условно патогенных бактерий, повышению 
уровня липополисахарида, за чем следует развитие 
вялотекущего воспаления и ожирения у мышей. 
А добавление в рацион пребиотика приводит к уве-
личению количества Bifidobacterium, улучшению 
толерантности к глюкозе, снижению экспрессии 
цитокинов жировой тканью [9, 10]. 

Исследования с участием людей не так много-
численны, и в силу этических аспектов некоторые 
эксперименты невозможны на людях. При сравне-
нии состава кишечной микробиоты пациентов 

с ожирением и нормальной массой тела и обнару-
жили, что у пациентов с ожирением значительно 
ниже уровень Bacteriodetes, но больше число 
Firmicutes [11]. В другом исследовании было отме-
чено существенное снижение разнообразия микро-
биоты, снижение Bacteriodetes и повышение 
Actinobacteria у женщин с ожирением в сравнении 
с женщинами с нормальной массой тела [12]. Стоит 
отметить, что существуют и совершенно противо-
положные выводы, сделанные, например, в иссле-
дованиях [13], где было отмечено повышение 
содержания Bacteriodetes у пациентов с избыточной 
массой тела, или в работе [14], где не было обнару-
жено достоверных различий в этих филумах 
у людей с избыточной и нормальной массой тела. 
Эти противоречия свидетельствуют о необходимо-
сти проведения новых, более масштабных научных 
исследований. 

Калорийность пищи может влиять на микро-
биоту кишечника, хотя оценивать этот показатель 
довольно сложно, т. к. нормы потребления калорий 
индивидуальны для каждого человека. Однако 
в исследовании показано, что, изменение кало-
рийности пищи c 2400 ккал/сут. на 3400 ккал/сут. 
с одинаковым составом: 24% белков, 16% жиров, 
60% углеводов, всего в течение 3 сут. приводит 
к увеличению количества Firmicutes и снижению 
Bacteriodetes [15]. Снижение калорийности пищи 
одновременно ведет к некоторым изменениям 
микробиоты [16, 17].

Микробиота кишечника и проницаемость кишеч-
ной стенки

Важным фактором в развитии ожирения явля-
ется проницаемость кишечной стенки, которая 
также связана с состоянием микробиоты [18]. Изме-
нение плотности контактов между эпителиоцитами 
за счет воздействия на белки плотных контактов 
(tight junction proteins, TJP) регулирует обмен 
ионами и молекулами между базолатеральной 
и апикальной плазматическими мембранами. 
С повышенной проницаемостью кишечной стенки 
связано повышение уровня зонулина [19] — белка, 
влияющего на плотные контакты, — и еще одного 
участника в развитии ожирения [20] и хронического 
неспецифического воспаления [21].

In vitro было показано, что заселение эпителия 
микрофлорой человека приводит к фосфорилиро-
ванию и повышению регуляции TJP [22]. А на кры-
сах было отмечено положительное влияние пробио-
тиков на проницаемость кишечной стенки [23]. 
Также и колонизация стерильных мышей и мышей 
с колитом непатогенными Escherichia coli Nissle при-
водила к увеличению белков плотных контактов 
и восстановлению барьерной функции кишечника 
[24]. Схожий эффект наблюдался и в другом иссле-
довании при применении Lactobacillus plantarum 
[25]. На людях были получены некоторые резуль-
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таты с увеличением белков плотных контактов 
и снижением зонулина после применения пробио-
тиков, но они были немногочисленными и прово-
дились на небольшом количестве испытуемых [26].

Повышение проницаемости кишечной стенки 
является одним из триггерных факторов развития 
метаболической эндотоксемии, также ассоцииро-
ванной с ожирением. Липополисахарид грамотри-
цательных бактерий (эндотоксин) попадает в кро-
воток пассивно — через ослабленные связи плотных 
белковых контактов [27] и активно — связываясь 
с хиломикронами, и потребление жирной пищи 
способствует такому механизму развития эндоток-
семии [28, 29]. Эндотоксемия поддерживает вялоте-
кущее воспаление в организме, способствует разви-
тию не только ожирения, но и других факторов 
риска ССЗ.

Короткоцепочечные жирные кислоты в развитии 
ожирения

Одним из механизмов влияния на развитие 
ожирения может быть уровень короткоцепочечных 
жирных кислот (КЦЖК), продуцируемых некото-
рыми бактериями. КЦЖК стимулируют выработку 
лептина адипоцитами у мышей, за счет чего снижа-
ется масса жировой ткани [30]. При сверхэкспрес-
сии рецепторов КЦЖК GPR43 (G-protein coupled 
receptor 43) мыши не прибавляют в весе, даже 
на диете с высоким содержанием жира, а мыши 
с недостатком рецепторов к КЦЖК напротив, 
склонны к ожирению даже при нормальном пита-
нии. Активация GPR43 достоверно ассоциирована 
с липолизом и улучшением метаболизма глюкозы 
[31]. Стоит отметить, что КЦЖК влияют на прони-
цаемость кишечной стенки. Физиологические кон-
центрации КЦЖК увеличивают трансэпителиаль-
ное электрическое сопротивление (ТЭС) и улуч-
шают барьерную функцию кишки, а при сверхпро-
дукции КЦЖК наблюдается абсолютно противопо-
ложная картина: снижается ТЭС и нарушается 
проницаемость эпителия, отмечается цитотоксич-
ное влияние [32, 33]. 

Микробиота кишечника, физическая активность 
и аппетит 

Разумеется, не только питание, но и физиче-
ская активность (ФА) влияет на конституцию чело-
века. В недавно опубликованной работе было дока-
зано, что микробиота физически активных мышей 
отличается от мышей, которым не приходится 
много двигаться. Более того, у мышей с высокой ФА 
отмечается более интенсивная продукция бутирата, 
лучшее действие пребиотиков и меньшее системное 
воспаление [34]. На крысах было показано повыше-
ние Lactobacillus, Bifidobacterium и B. Coccoides — E. 
rectale среди животных с высокой ФА, а также уве-
личение разнообразия микробиоты [35].

Микробиота может влиять на аппетит хозяина. 
Клетки слизистой оболочки кишки продуцируют 

пептид YY 3-36, который является анорексигенным, 
т. е. снижает аппетит. Предполагается, что экспрес-
сия пептида YY 3-36 может стимулироваться связы-
ванием рецепторов GPR41 и GPR43 с ацетатом 
и пропионатом соответственно (КЦЖК) [36]. Про-
дукцию анорексигенного гормона лептина также 
связывают с составом микробиоты кишечника, 
большее содержание Lactococcus, Bifidobacterium 
и Lactobacillus ассоциировано с более высоким уров-
нем этого гормона, в то время как Clostridium, 
Bacteroides и Prevotella — с более низким [35, 37]. 
Стоит отметить, что обилие Bacteroidetes связано 
с низким аппетитом, вероятно из-за стимуляции 
секреции лептина и пептида YY. Преобладание 
Bacteroidetes связано и со снижением грелина — гор-
мона с хорошо изученным орексигенным дей-
ствием. А преобладание Firmicutes приводит к повы-
шению уровня грелина, а, следовательно, и аппе-
тита, повышению проницаемости кишечной стенки 
и инсулинорезистентности [38].

Коррекция ожирения путем воздействия 
на микробиоту кишечника

Применение антибиотиков на людях не пока-
зало реального результата в снижении веса, дли-
тельный прием доксициклина и гидроксихлорохина 
снизил уровень Bacteroidetes и повысил Firmicutes, 
что в результате привело к еще большему накопле-
нию жировой массы [39].

Прием пре- и пробиотиков дал хорошие резуль-
таты. Пребиотики группы лептина увеличивают 
содержание Bifidobacterium и Faecalibacterium prausnitzii, 
уменьшают липополисахарид-индуцированную эндо-
токсемию и системное воспаление у пациентов с ожи-
рением [40]. Применение олигофруктозы у грызунов 
показало уменьшение жировой массы, улучшение 
чувствительности к инсулину даже у животных, полу-
чавших пищу повышенной калорийности [41]. Потре-
бление фруктоолиго сахаридов у людей ведет к повы-
шению глюкагон-подобного пептида-1, снижающего 
аппетит. Применение пробиотиков Lactobacillus 
plantarum также ведет к уменьшению жировой ткани, 
размеров адипоцитов у животных [42]. При примене-
нии пробиотика, содержащего Lactobacillus paracasei, 
L. rhamus и Bifidobacterium animalis, отмечалось умень-
шение жировой ткани, снижение инфильтрации 
макрофагами жировой ткани у мышей, получавших 
высококалорийную пищу [43]. У людей применение 
Lactobacillus gasseri также положительно сказывалось 
на массе тела, уменьшалась висцеральная жировая 
масса [44], а у пациентов с сахарным диабетом 2 типа 
и нарушением толерантности к глюкозе потребление 
Lactobacillus acidophilus улучшало чувствительность 
к инсулину [45].

Изменение состава микробиоты кишечника 
ассоциировано с ожирением, и коррекция микро-
биоты может стать новой мишенью в лечении и про-
филактике метаболических нарушений.
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