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Феномен проницаемости кишечной стенки и его 
взаимосвязь с сердечно-сосудистыми заболеваниями. 
Современные представления о проблеме
Каштанова Д. А., Ткачева О. Н.
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Возможные изменения проницаемости кишечного барьера при 
различных патологиях широко обсуждаются в научном сообществе. 
До сих пор нет единого мнения, может ли высокая проницаемость 
кишечной стенки приводить к хроническим неинфекционным забо-
леваниям, однако появляется все больше сведений, что повышен-
ная проницаемость может усугублять течение некоторых из  них. 
В статье рассмотрено современное видение проблемы проницае-
мости, в т. ч. его потенциальный вклад в развитие сердечно-сосудис-
тых патологий, которые по сей день являются причиной смертности 
номер один как в России, так и во всем мире.
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Changes in the intestinal permeability in various pathologies are widely 
discussed in the scientific community. There is still no consensus on 
whether high intestinal permeability can lead to chronic noncommuni-
cable diseases, but there is much evidence that increased permeability 
can aggravate some of them. The article discusses a modern vision of 
the intestinal permeability including its potential contribution to the 
development of cardiovascular pathologies, which are the number one 
mortality cause both in Russia and around the world.
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Введение
Кишечная стенка непрерывно выполняет, на 

первый взгляд, противоположные функции: аб - 
сорбцию нутриентов и  защиту от  проникновения 
“чужеродных” организму человека соединений [1]. 

Здесь  же происходит взаимодействие микробиоты 
кишечника с иммунной системой человека, и сли-
зистая, с одной стороны, позволяет сосуществовать 
симбионтным бактериям, а  с  другой стороны,  — 
поддерживает баланс воспалительных реакций для 
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защиты от проникновения патогенов или чрезмер-
ной транслокации компонентов бактериальных 
клеток [2, 3]. При этом даже у  здоровых людей 
в крови детектируются эндотоксины, в т. ч. липопо-
лисахарид (ЛПС) грамотрицательных бактерий. 
По всей видимости, он может участвовать в поддер-
жании нормальной напряженности иммунной сис-
темы. Однако у  пациентов с  неалкогольной жиро-
вой болезнью печени, нарушениями метаболизма 
глюкозы и липидов, сердечно-сосудистыми заболе-
ваниями (ССЗ) уровни ЛПС значительно выше, чем 
у  здоровых людей [4, 5]. Хорошо известно, что все 
эти расстройства объединяет вялотекущее воспале-
ние. Но  вопрос, что запускает это воспаление, 
до  сих пор остается открытым. Насколько велика 
роль проницаемости кишечной стенки в этих про-
цессах, еще предстоит изучить. Однако к  настоя-
щему времени выполнено немало интересных 
работ, результаты которых указывают на возможные 
механизмы влияния проницаемости кишечного 
барьера на  здоровье человека. Настоящий обзор 
посвящен современным представлениям о  фено-
мене кишечной проницаемости и  его взаимосвязи 
с развитием ССЗ.

“Уровни защиты” кишечной стенки
Физиологический барьер кишечника  — это 

система, представленная взаимодействующими друг 
с другом структурами. 

1. Микробиота кишечника
Микробиота кишечника служит первым “барь-

ером” и  препятствует инвазии патогенных микро-
организмов. За последние годы было открыто мно-
жество новых механизмов влияния симбионтов на 
здоровье человека [6]. От  ассоциативных и  описа-
тельных, исследования стали переходить к  интер-
венционным. Наиболее ярко можно наблюдать 
протективный эффект микробиоты при тяжелей-
шем состоянии — рецидивирующей диарее, ассоци-
ированной с инфекцией Clostridium difficille. По дан-
ным разных исследований, эффективность метода 
трансплантации фекальной микробиоты варьиру-
ется от  70% до  100% [7, 8], что однозначно превы-
шает эффективность антибактериальной терапии. 
Метод показал столь высокую результативность, что 
стремительно вошел в клиническую практику, даже 
несмотря на  ограничения в  спонсировании и  про-
движении исследований. За  последние годы опу-
бликованы результаты работ, в  которых изучали 
эффекты трансплантации микробиоты кишечника 
при совершенно различных состояниях, уже дале-
ких от  рецидивирующей клостридиальной диареи. 
Так, в 2019г Costello SP, et al. опубликовали резуль-
таты исследования, согласно которым возможна 
коррекция течения и  поддержание клинической 
и  эндоскопической ремиссии язвенного колита 
после трансплантации микробиоты [9]. Трансплан-

тация микробиоты от доноров с нормальной массой 
тела улучшает чувствительность к инсулину у реци-
пиентов с метаболическим синдромом [10]. В жур-
нале Американской ассоциации микробиологов 
сравнительно недавно были анонсированы резуль-
таты изучения влияния трансплантации на  муко-
зальные протеом и микробиом свиней. Было пока-
зано, что трансплантация стимулирует аутофагию 
слизистой оболочки кишечника и частично восста-
навливает повреждения кишечного барьера, выз-
ванные инвазией штамма K88 Escherichia coli, что 
отражалось в восстановлении уровней диаминокси-
дазы сыворотки и  D-лактата [11]. Одним из  меха-
низмов влияния микробиоты на  целостность ки- 
шечного барьера может быть секреция экстрацел-
люлярных везикул. Продукция везикул широко об- 
суждаемой бактерией Akkermansia municiphila стиму-
лирует экспрессию белков плотных контактов в  мо -
нокультурах клеток Caco-2, восстанавливает адекват-
ную проницаемость кишечной стенки у мышей, нахо-
дящихся на высокожировом питании [12].

2. Экстрацеллюлярный барьер
Образованная гликозилированными белками 

слизь, выстилающая кишечный эпителий на  всем 
его протяжении, препятствует непосредственному 
контакту потенциально вредных веществ и патоге-
нов с  клетками кишечника [13]. В  толстой кишке 
муциновый слой имеет более сложную организа-
цию, чем в тонкой, а также более плотную структуру 
вблизи клеток, и  более рыхлую  — в  просвете. Как 
правило, микроорганизмы или их компоненты 
не  проходят дальше рыхлых поверхностных струк-
тур мукозы, которые в  норме быстро обновляются 
[14]. Качественные и  количественные нарушения 
ко мпозиции муцинов фиксируются у  пациентов 
с воспалительными заболеваниями кишечника [15], 
микроорганизмы фактически могут соприкасаться 
непосредственно с  эпителиальными клетками ки -
шечника, даже если слизистый слой при этом утол-
щен. У  модельных животных, нокаутированных 
по  MUC-2 [16], развивается спонтанный колит, 
аналогичная картина наблюдается у мышей с недо-
статком О-связанных олигосахаридов мукозы [17]. 
Во внешнем слое мукозы обитает та самая бактерия 
Akkermansia muciniphila, которая может расщеплять 
его компоненты. У  пациентов с  воспалительными 
заболеваниями кишечника ее представленность сни  - 
жена [18, 19].

3. Эпителиальный слой
Эпителиальная ткань не  только служит барье-

ром между внешней и внутренней средой, но также 
может выполнять секреторную и  абсорбирующую 
функции. Эпителиальные клетки объединены в еди- 
ную сеть белками плотных контактов. Белки распо-
ложены на границе апикальной и латеральной мем-
бранных поверхностей соседних эпителиальных 
клеток и  состоят из  нескольких участков слияния 
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мембран, называемых “точками поцелуев” [14]. 
Белки плотных контактов регулируют поток ионов 
и растворенных веществ, поддерживают полярность 
клеток. На  молекулярном уровне белки плотных 
контактов представляют собой чрезвычайно разно-
образную разветвленную структуру, состоящую как 
из  трансмембранных, так и  цитоплазматических 
белков. Считается, что сами белковые цепи плотных 
контактов — это динамические структуры, которые 
постоянно разрушаются, обновляются и могут мо -
билизовать белки клаудины в  ответ на  физиологи-
ческие или патологические воздействия [20]. Од -
нако остается неясным, является  ли межклеточное 
проникновение молекул следствием разделения 
трансклеточных димеров, разрыва белковых цепей 
или какого-либо другого пока неизвестного ме -
ханизма. Интересно, что некоторые патогенные 
микроорганизмы, включая бактерии и вирусы, при-
обрели способность проходить через межклеточные 
соединения, разрушая клаудины и другие структуры 
белковых цепей плотных контактов, которые обес-
печивают структурную целостность эпителиального 
слоя. Например, Clostridium perfringes выделяет ток-
син, связывающий клаудины 3 и 4, а вирус гепатита 
С  взаимодействует с  клаудином 1 [21]. Сложная 
система работы эпителиального слоя и  белковых 
цепей плотных контактов до сих пор остается пред-
метом анализа, механизмы их взаимодействия 
с теми или иными агентами в большинстве случаев 
только предстоит изучить. При воспалительных 
заболеваниях кишечника наблюдаются не  только 
изменения структуры слизистого слоя, но и эпите-
лиального. Подавление экспрессии целого ряда 
белков плотных контактов происходит при разви-
тии воспалительных заболеваний кишечника [22]. 
Примечательно, что в  некотором роде схожей 
структурой обладает гематоэнцефалический барь- 
ер, проницаемость которого может нарушаться 
у  пациентов с  метаболическими расстройствами, 
что приводит к  снижению когнитивных функций 
[23], несмотря на  то, что гематоэнцефалический 
барьер, в  отличие от  кишечного, обладает очень 
низкой пиноцитарной активностью.

4. Иммунологическая защита
Известно, что кишечник — еще и самый боль-

шой орган иммунной системы. Под слоем эпители-
альных клеток представлен полноценный пул имму-
нокомпетентных клеток для индукции антиген-спе-
цифического ответа [24]. Адаптивная иммунная 
система секретирует в  просвет кишечника эффек-
торные факторы, предотвращающие прикрепление 
патогенов и их проникновение в слизистую. Иными 
словами, работа иммунной системы кишечника 
с просветными антигенами начинается уже в слизи-
стом слое. Иммунный барьер  — один из  самых 
сложно организованных, здесь беспрерывно идет 
работа с микроорганизмами, их компонентами. Его 

состояние не  менее важно, чем состояние слизи-
стой или эпителия и, разумеется, тесно коррелирует 
с их благополучием [25]. 

5. Васкулярный барьер
Помимо перечисленных сравнительно недавно 

стали выделять еще один барьер — сосудистое русло. 
Наблюдая за  функциональным сходством между 
гематоэнцефалическим барьером и  кишечным 
барьером, Spadoni I, et al. предположили, что схожая 
структура в  кишечнике может быть ответственна 
за  предотвращение транслокации бактерий или 
микробных компонентов, сумевших пробраться 
через все предшествующие барьеры [26, 27], и име-
новали ее “кишечно-сосудистым барьером”. Кро-
веносные капилляры связаны с  перицитами и  ки-
шечными глиальными клетками и  образуют “ки-
шечно-сосудистую единицу”. Мыши, лишенные этой 
структуры, погибают от  массивного разрушения 
эпителиального слоя кишки и молниеносного сеп-
сиса [28]. Когда эндотелий не поврежден, возможна 
диффузия через него небольших молекул. Но  при 
его разрушении, например, инфекции Salmonella 
enterica серовара Typhimurium, которая разрушает 
кишечно-сосудистый барьер, становится возмож-
ной транслокация более крупных молекул. Однако 
впоследствии они обнаруживаются только в печени, 
но  не детектируются в  селезенке [27]. Таким обра-
зом, уже за пределами кишечной стенки включается 
печень — очередной барьер на пути проникновения 
бактерий в системный кровоток.

Современный взгляд на клиническую 
значимость и возможности определения 
степени проницаемости кишечного барьера

С феноменом кишечной проницаемости наи-
более близко и  хорошо знакомы гепатологи. Это 
и не удивительно, печень берет на себя удар в случае 
несостоятельности кишечного барьера. Несмотря 
на  то, что в  печени микроорганизмы не  персисти-
руют, даже у здоровых людей она подвергается воз-
действию следовых количеств бактериальных рибо-
нуклеиновых кислот или ЛПС [29, 30], выступая 
при этом щитом и противодействуя их распростра-
нению. Вместе с  тем, возможности печени далеко 
не  бесконечны, особенно в  условиях воздействия 
других факторов. Массивный приток микробных 
компонентов активирует взаимодействующие с  ними 
рецепторы, которые в  большом количестве пред-
ставлены в печени. Это запускает процессы воспа-
ления, фактически, локальный воспалительный 
шторм, что может индуцировать развитие фиброза 
печени [31, 32]. Для развития неалкогольной жиро-
вой болезни печени нужен “двойной удар”, первый 
из  которых  — накопление липидов в  печени. Вто-
рой — воспаление. 

В ряде клинических исследований с  примене-
нием теста с лактулозой и маннитолом было пока-
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зано нарастание кишечной проницаемости у паци-
ентов со стеатозом и еще более высокая проницае-
мость при развитии стеатогепатита [33, 34]. Также 
хорошо известно, что синдром избыточного бак -
териального роста, иными словами, нарушение 
микробного барьера, ассоциирован с прогрессиро-
ванием заболеваний печени [35]. Особенно выра-
женным повышение кишечной проницаемости ста-
новится при развитии цирроза [36], причем степень 
бактериальной транслокации в  этом случае досто-
верно и  явно нарастает с  прогрессированием цир-
ротического поражения печени [37], а уровни бакте-
риальной дезоксирибонуклеиновой кислоты могут 
служить независимым предиктором смертности 
в этой когорте пациентов [38]. Сама по себе бакте-
риальная транслокация является фундаментальной 
основой развития осложнений цирроза печени. 
Бактериальная транслокация, циркуляция ЛПС 
стимулируют развитие гепаторенального синдрома 
[39], спонтанного бактериального перитонита [38], 
печеночной энцефалопатии [40]. Кроме того, ЛПС 
стимулирует высвобождение фактора VIII и  фак-
тора фон Виллебранда, что делает его потенциаль-
ном участником в  развитии тромбозов воротной 
вены [41]. При заболевании, ярко отражающем 
изменение кишечной проницаемости, — целиакии, 
часто наблюдается также поражение печени [42]. 

Возникает вопрос: есть ли в медицинском арсе-
нале метод, позволяющий достоверно судить о вы -
раженности проницаемости кишечной стенки? Од -
ним из  давно используемых неинвазивных тестов 
для измерения ее проницаемости является тест 
с неметаболизируемыми сахарами разного размера, 
например, маннитолом и  лактулозой. В  течение 
6-12 ч после перорального употребления измеряется 
их экскреция с мочой. Считается, что за первые 6 ч 
возможна оценка проницаемости верхних отделов 
кишечника, в последующие часы — проксимальных 
отделов тонкой кишки или толстого кишечника. 
Соотношение сахаров различной молекулярной 
массы в моче отражает степень проницаемости [43]. 
Этот способ оценки наиболее изучен и  давно 
используется в клинических исследованиях. Суще-
ствуют и другие тесты, такие как тест с экскрецией 
этилендиаминтетрауксусной кислоты, полиэтилен-
гликоля, D-ксилозы. Важно отметить, что ни один 
из них не является абсолютно надежным или доста-
точно чувствительным, чтобы ввести его в широкую 
клиническую практику. Для функциональных проб 
с экскрецией с мочой неперевариваемых маркеров 
принципиальными будут моторика желудочно-ки -
шечного тракта, а  также, например, индивидуаль-
ные особенности роста и веса человека и распреде-
ления маркеров в организме. 

Как потенциальный маркер проницаемости 
сегодня рассматривается также зонулин, белок, 
который модулирует кишечную проницаемость, 

нарушая систему белков плотных контактов [44]. 
Уровень этого белка может повышаться как в крови, 
так и  в  кале у  пациентов с  аутоиммунными забо-
леваниями, в  т. ч.  с сахарным диабетом 1 типа, бо -
лезнью Крона, целиакией, а также заболеваниями, 
на  первый взгляд, далекими от  кишечника  — 
шизофренией или хронической болезнью почек 
[44]. Тем не менее, требуется проведение более мас-
штабных проспективных исследований для пони-
мания значимости этого маркера в оценке проница-
емости кишечника и  возможности использования 
его в практике. В настоящее время нет теста, оцени-
вающего проницаемость кишечной стенки, кото-
рый можно было  бы назвать золотым стандартом 
диагностики.

Роль проницаемости кишечной стенки 
в развитии метаболических нарушений 
и ССЗ

Имеет  ли значение кишечная проницаемость 
в  состоянии здоровья людей без аутоиммунных 
заболеваний, болезней печени или воспалительных 
заболеваний кишечника? Все большее число иссле-
дований сегодня свидетельствует о возможной роли 
состояния кишечника и  нарушения его барьерных 
функций в  развитии метаболических расстройств, 
эпидемий XXI века  — ожирения, ССЗ, сахарного 
диабета 2 типа. Этот широкий круг патологий объе-
диняет системное вялотекущее воспаление, или как 
сегодня его называют “воспаление, ассоциирован-
ное со старением” [45]. При проявлениях метаболи-
ческого синдрома наблюдается, так называемая, 
метаболическая эндотоксемия [46, 47], фиксируется 
рост уровней компонентов бактериальных мембран 
в  крови, в  т. ч.  высокая сывороточная активность 
ЛПС [48, 49]. А в недавнем исследовании у пациен-
тов с  синдромом раздраженного кишечника были 
обнаружены более высокие показатели проницае-
мости кишечной стенки в пожилом возрасте в срав-
нении с  более молодыми пациентами. Подобная 
закономерность наблюдалась и  в  группе здоровых 
людей, однако после поправок на  множественное 
сравнение разница оказалась незначимой [50].

В американском длительном исследовании, вклю -
чившем >3300 тыс. человек, было убедительно пока-
зано, что наличие запора, независимо от всех других 
изучаемых факторов, ассоциировано со смертностью 
от всех причин, наступлением сердечно-сосудистых 
событий, ишемического инсульта [51]. Не  исклю-
чено, что промежуточным звеном между этими со -
стояниями может быть кишечная проницаемость, 
т. к. запор сам по  себе ассоциирован с  более вы -
сокими показателями проницаемости кишечника 
и системным вялотекущим воспалением [52]. Паци-
енты с  воспалительными заболеваниями кишеч-
ника, которые имеют достоверно высокую прони-
цаемость кишечного барьера, имеют более высокий 
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риск развития ССЗ, что особенно выражено в отсут-
ствии адекватного контроля и  успешной терапии 
заболевания кишечника [53]. 

На небольшой когорте участников было зафик-
сировано значимое повышение уровня зонулина 
у пациентов с артериальной гипертонией [54]. Так- 
же есть свидетельства того, что при хронической 
сердечной недостаточности запускается порочный 
круг — нарушается нормальный сосудистый барьер, 
что приводит к еще большим концентрациям ЛПС 
и большей выраженности системного вялотекущего 
воспаления, которое, в  свою очередь, усугубляет 
течение сердечной недостаточности [55, 56].

В последние годы активно обсуждается роль син-
тезируемого некоторыми бактериями триметиламина 
(ТМА) и его оксида (ТМАО) в развитии атеросклероза 
[57]. В  условиях in vivo было обнаружено, что их 
уровни зависят не только от представленности микро-
организмов, способных продуцировать ТМА, но 
и от степени проницаемости кишечного барьера [58]. 
Развитие у  модельных животных гипертонии проис-
ходит именно на  фоне повышения проницаемости 
кишечной стенки для ТМА [59]. Последний произво-
дится бактериями из  L-карнитина, бетаина, холина, 
лецитина и  даже антиоксиданта эрготионеина  — 
довольно безопасных веществ, которые человек регу-
лярно получает с  пищей [60]. Иными словами, для 
повышения концентрации ТМА необходимо, как 
минимум, еще одно условие — в микробиоте долж-
 ны быть в  достаточной мере представлены бакте-
рии, способные его производить. 

Сравнительно недавно в  метаанализе 19 про-
спективных исследований, в общей сложности вклю-
чившем >19 тыс. человек, было показано, что уро-
вень ТМАО ассоциируется со  смертностью от  всех 
причин. Однако в анализ были включены лица, кото-
рые уже находились в группе высокого риска, а ана-
лиз предшественников ТМАО не проводился; кроме 
того, в  исследованиях, включенных в  метаанализ, 
не всегда изучался характер питания [61]. 

Механизмы влияния ТМАО на организм чело-
века до  сих пор плохо изучены и  в  значительной 
мере носят характер предположений. ТМАО содер-
жится в одном из главных компонентов самой здо-
ровой, средиземноморской диеты  — в  рыбе [62]. 
Примечательно, что концентрация ТМАО в  моче 
жителей Японии значительно выше, чем у жителей 
США, вместе с тем, в Японии выше продолжитель-
ность жизни, а  в  США  — смертность от  возраст-
ассоциированных заболеваний [63]. Некоторые 
исследователи считают более правильным подходом 
измерение уровня ТМА, как предшественника 
ТМАО, т. к. возможно именно он оказывает токси-
ческое воздействие, в  т. ч.  на  кардиомиоциты [64]. 
Повышение концентрации ТМА и  его негативное 
влияние может быть следствием высокой проницае-
мости кишечника в  совокупности с  чрезмерным 

ростом бактерий, способных его продуцировать, 
большинство из  которых считаются условными 
патогенами. В ряде научных работ, одна из которых 
была проведена авторами обзора, была обнаружена 
корреляция между ростом условно-патогенных бак-
терий в  составе микробиоты и  утолщением ком-
плекса интима-медиа [65, 66]. В  число кишечных 
патогенов, ассоциированных с атеросклерозом сон-
ных артерий, вошел род Serratia, генетический мате-
риал которого, согласно результатам других иссле-
дований, обнаруживали непосредственно в  атеро-
склеротических бляшках [67]. 

Накоплено немало данных о стимуляции и про-
грессировании атеросклероза, эндотелиальной дис-
функции на  фоне воздействия ЛПС бактерий [68]. 
В  исследовании Carnevale R, et al. была продемон-
стрирована миграция ЛПС кишечной Escherichia coli 
в  атеросклеротические бляшки сонных артерий. 
Концентрация ЛПС в  крови оказалась значительно 
выше у  пациентов с  атеросклерозом в  сравнении 
с контролем, при этом ЛПС “дозозависимым” спо-
собом активировал toll-подобные рецептороы 4 типа 
в сонных артериях, запуская, тем самым, каскад вос-
палительных реакций. В  последовательных срезах 
атеросклеротических бляшек после эндартерэкто-
мии во  всех образцах сонных артерий (полученных 
от  10 пациентов) с  помощью иммуногистохимиче-
ского анализа была обнаружена иммунореактив-
ность к  антителам ЛПС Escherichia coli. В  работе 
измеряли и  уровень зонулина, который также ока-
зался достоверно выше у  пациентов с  атеросклеро-
зом в сравнении с контрольной группой [69]. Пока-
зано, что помимо непосредственной активации про-
цессов воспаления, ЛПС стимулирует отложение 
липидов за счет повышения экспрессии белка, свя-
занного с  дифференцировкой жировой ткани [68]. 

Примечательно, что подселение ApoE-дефицит-
ным мышам упомянутой ранее бактерии Akkermansia 
municiphila ведет к уменьшению проницаемости ки -
шечной стенки, снижению уровня метаболической 
эндотоксемии и  выраженности атеросклеротиче-
ского поражения сосудов [70]. Можно предположить, 
что нарушения барьеров, начиная с  нарушения 
микробной защиты симбионтами и  чрезмерного 
роста потенциально иммуногенных бактерий, и  за -
канчивая патологиями сосудистого барьера, могут 
играть значимую роль в развитии ССЗ, которые ос -
таются причиной смерти номер один во всем мире. 
Есть  ли на  сегодняшний день доказанные методы 
управления кишечной проницаемостью?

Коррекция кишечной проницаемости 
в профилактике хронических 
неинфекционных заболеваний

Число медицинский исследований, публика-
ций, журналов растет день ото дня. Многие озабо-
чены поиском волшебных средств для продления 
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жизни и “полипилюли” для решения всех проблем. 
Но чаще всего в профилактике наибольшую эффек-
тивность демонстрируют те  неспецифические ме -
тоды, которые, пожалуй, известны всем, можно лишь 
видеть их под новым углом во всех более качествен-
ных исследованиях. 

Так, не  одно исследование показало повыше-
ние проницаемости кишечного барьера и  рост 
уровня провоспалительных цитокинов при высоко-
жировой диете или диете, богатой простыми угле-
водами [71-74]. Напротив, питание, богатое расти-
тельными волокнами, способствует продукции ко -
роткоцепочечных жирных кислот, нормализующих 
барьерную функцию кишечника и  подавляющих 
воспаление как в  кишечнике, так и  на  системном 
уровне [75, 76], оказывая профилактическое воз-
действие на  развитие в  т. ч.  и ССЗ. Но,  несмотря 
на  очевидность рекомендаций, в  мире, где четко 
прослеживается распространение привычек “запад-
ного образа жизни”, наблюдается низкое потребле-
ние растительных волокон. При рекомендуемой 
Всемирной организацией здравоохранения норме 
потребления клетчатки (30 г), подавляющее боль-
шинство стран “недоедает” положенных “пяти пор-
ций растительных продуктов в день” [77, 78]. Кри-
тически важным в поддержании целостного барьера 
является также витамин D, который оказывает по -
ложительное влияние и на уменьшение выраженно-
сти системного вялотекущего воспаления, и на пре-
дупреждение развития метаболического синдрома 
[79, 80].

Физическая активность снижает уровни сис-
темного вялотекущего воспаления, более того, 
играет важную роль в  поддержании нормальной 
проницаемости гематоэнцефалического барьера 
[81, 82], защищает человека от  нейровоспаления 
и  развития нейродегенеративных заболеваний. 
К сожалению, большинство пациентов не получают 
физических нагрузок в виде минимально рекомен-
дуемых 150 мин/нед. 

Распространенные сегодня нарушения сна, его 
фрагментация ведут к  окислительному стрессу, 
вялотекущему системному воспалению, а  затем 
и  к  метаболическим расстройствам [83]. Хрониче-
ская депривация сна может приводить к  наруше-
ниям работы кишечника; это было блестяще проде-
монстрировано в  ряде работ соотечественника 
И. Н. Пигарева [84], и, возможно, служит объясне-
нием механизмов влияния сна на  метаболический 
статус. 

Возможна ли медикаментозная коррекция 
проницаемости кишечной стенки?

Поскольку в  настоящее время нет ни  доста-
точно чувствительных методов для диагностики 
нарушений проницаемости кишечной стенки, ни 
однозначного понимания референсных значений 

“нормальной проницаемости”, можно говорить 
только о  феномене как о  потенциальном звене 
в патогенезе заболеваний, но не об отдельной нозо-
логии. Вместе с  тем, оказалось, что есть возмож-
ность рассчитывать на  плейотропные эффекты 
некоторых препаратов, назначаемых для предотвра-
щения возникновения повреждений слизистой 
оболочки на  фоне приема противовоспалительных 
средств или при некоторых других состояниях. 
К  таким препаратам относится ребамипид, индук-
тор простагландина Е2. Препарат оказался эффек-
тивным в предупреждении повреждений слизистой 
при приеме двойной антиагрегантной терапии или 
монотерапии аспирином [85], а также нестероидной 
противовоспалительной терапии [86]. 

В ряде исследований было обнаружено, что 
ребамипид способен восстанавливать барьерную 
функцию кишечника на  разных уровнях. В  работе 
японских исследователей Yasuda-Onozawa Y, et al. 
было показано, что ребамипид значительно повы-
шает продукцию муцина MUC-2 в культурах клеток 
и, таким образом, может способствовать восстанов-
лению слизистого барьера кишечника [87]. In vivo 
[88] Lai Y, et al. был показан положительный эффект 
препарата и на следующем “уровне” — эпителиаль-
ного барьера: ребамипид, по  данным электронной 
микроскопии у животных моделей с аспирин-инду-
цированным поражением кишечника, оказался 
способен восстанавливать сети белков плотных 
контактов. Восстановление структуры микроворси-
нок эпителиального слоя наблюдалось у животных 
моделей с поражением ее после применения дикло-
фенака [89]. Примечательно, по  данным анализа 
Akagi Sh, et al. ребамипид может восстанавливать 
целостность барьера и  в  самом начале желудочно-
кишечного тракта [90], снижая выраженность 
химиотерапевтического орального мукозита, что 
позволяет рассмат ривать препарат как потенциаль-
ный протектор барьерных функций слизистых. 

Заключение
В Древней Греции, до  того, как медицинское 

сообщество пришло к пониманию базовых принци-
пов физиологии организма, считалось, что заболе-
вания возникают “из живота”, подразумевая, что 
причиной развития болезней является нарушение 
баланса переваривания и работы желудочно-кишеч-
ного тракта. Позже узнали о самом существовании 
и  фундаментальных механизмах развития различ-
ных хронических заболеваний. Теория была забыта. 
Но  что, если отчасти древние греки были правы, 
и “все болезни начинаются в кишечнике”? Возмож-
 но, именно проницаемость кишечного барьера яв -
ляется тем самым связующим звеном между изме-
нениями биоты, нарушениями питания, западным 
образом жизни и развитием хронических неинфек-
ционных заболеваний. 
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Современные исследования проницаемости ки -
шечной стенки и ее роли в развитии хронических не -
инфекционных заболеваний пока не дают возможно  - 
сти однозначно судить о  барьерной дисфункции, как 
о ключевом факторе в развитии этих заболеваний. Тем 
не менее, они позволяют предположить ее существен-

ный вклад и потенциальную важность профилактики 
феномена, особенно у отдельных групп пациентов. 
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сов, требующего раскрытия в данной статье.
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