
https://doi.org/10.26442/00403660.2024.02.202610

ТЕРАПЕВТИЧЕСКИЙ АРХИВ. 2024; 96 (2): 135–142. TERAPEVTICHESKII ARKHIV. 2024; 96 (2): 135–142. 135

BY-NC-SA 4.0CC ОРИГИНАЛЬНАЯ СТАТЬЯ

Значение и современные возможности пре- и метабиотиков  
в лечении симптоматической неосложненной дивертикулярной 
болезни ободочной кишки
М.Б. Паценко1, М.Д. Ардатская2, А.А. Анучкин1, Л.И. Буторова1, И.Н. Гайворонский1, Л.А. Конькова1,  
В.И. Левин1, Н.Р. Нугаева1, А.И. Павлов3,4, Т.Б. Топчий2, О.Ю. Паценко5

1Филиал ФГБВОУ ВО «Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова» Минобороны России в г. Москве, Москва, Россия;
2ФГБУ ДПО «Центральная государственная медицинская академия» Управления делами Президента РФ, Москва, Россия;
3ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр высоких медицинских технологий – Центральный военный клинический  
 госпиталь им. А.А. Вишневского» Минобороны России, Москва, Россия;
4ФГБОУ ВО «Российский биотехнологический университет», Москва, Россия;
5 Филиал №1 ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр высоких медицинских технологий – Центральный военный 
клинический госпиталь им. А.А. Вишневского», Москва, Россия

Аннотация
Введение. Симптоматическая неосложненная дивертикулярная болезнь (СНДБ) ободочной кишки – часто встречающаяся патология, 
существенно влияющая на качество жизни пациентов. Одной из главных терапевтических мишеней при СНДБ является микробиота. 
Цель. Оценить эффективность и безопасность микробиоценоз-ориентированной терапии (пребиотик Мукофальк + метабиотик Зако-
фальк) в купировании симптомов СНДБ и поддержании бессимптомной ремиссии заболевания.
Материалы и методы. В исследовании приняли участие 60 больных с клинически выраженной СНДБ. На протяжении 3 мес им прово-
дили терапию Мукофальком и Закофальком с последующим динамическим наблюдением в течение 3 мес. Оценивали такие показатели, 
как эффективность лечения, удовлетворенность и приверженность ему, динамика короткоцепочечных жирных кислот в кале по данным 
газожидкостного хроматографического анализа.
Результаты. Установлена статистически значимая положительная динамика всех оцениваемых симптомов (боль в животе, запор, диарея, 
метеоризм, тенезмы) в результате проведенного 3-месячного курса терапии. Рецидив абдоминальной боли и нарушение опорожнения 
кишечника по типу запора после завершения терапии выявлены у 7 (11,6%) человек. Изучение комплаентности показало, что более 80% 
необходимого количества саше/таблеток приняли более 80% пациентов. К окончанию наблюдения результаты лечения 49 (81,7%) боль-
ных оценили как «отличные», 11 (18,3%) – как «хорошие». На фоне лечения выявлена достоверная тенденция к увеличению абсолютного 
содержания масляной кислоты в кале. 
Выводы. Микробиоценоз-ориентированная терапия пребиотиком Мукофальк с метабиотиком Закофальк эффективна и безопасна для 
лечения СНДБ и профилактики рецидива симптомов, развития осложнений заболевания. Проведенная терапия характеризуется отлич-
ной и хорошей удовлетворенностью, высоким уровнем приверженности лечению. На фоне приема Мукофалька с Закофальком отмече-
на нормализация кишечной микробиоты.
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Введение
В настоящее время дивертикулярная болезнь (ДБ) обо-

дочной кишки (ОК) является одним из наиболее распро-
страненных заболеваний желудочно-кишечного тракта. 
Согласно данным эпидемиологических исследований, рост 
заболеваемости ДБ отмечается не только в старшей воз-
растной группе, но и у более молодых пациентов, особенно 
с избыточной массой тела [1]. С 1980 по 2007 г. количество 
выявленных случаев ДБ у лиц в возрасте 40–49 лет увели-
чилось на 132% [2].

ДБ ОК охватывает широкий клинический спектр: от 
случайной находки до симптоматического неосложненного 
заболевания и дивертикулита. У 1/4 пациентов с ДБ развива-
ются потенциально опасные для жизни осложнения, включая 
перфорацию, свищи, непроходимость или стриктуру [3].

Симптоматическая неосложненная ДБ (СНДБ) фор-
мируется примерно у 20–25% пациентов с дивертикулами 

ободочной кишки. Заболевание характеризуется наличием 
дивертикулов (без макроскопических признаков воспали-
тельного процесса и кровотечения) с клинической сим-
птоматикой и ассоциировано со значительным ухудшени-
ем качества жизни (КЖ). По клиническим проявлениям 
СНДБ может напоминать синдром раздраженного ки-
шечника (СРК), однако болевой абдоминальный синдром 
(БАС) различной интенсивности, как правило, продолжа-
ется более 24 ч, локализуется в левом нижнем квадранте 
живота, т.к. чаще выявляется левосторонняя локализация 
дивертикулов, и обычно усугубляется после приема пищи. 
Боли сочетаются с нарушениями опорожнения кишечни-
ка: от констипации до диареи и вздутия живота [3, 4]. 

Одним из важнейших механизмов патогенеза СРК-по-
добных клинических проявлений CНДБ является дисбиоз. 
Последние достижения в области методов молекулярной 
биологии, такие как метагеномика (изучение множества ге-
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Abstract
Background. Symptomatic uncomplicated diverticular colon disease (SNDCD) is a common condition that significantly affects the quality of life 
of patients. One of the main therapeutic targets in SNDCD is the microbiota. 
Aim. To evaluate the efficacy and safety of microbiocenosis-based therapy (prebiotic Mucofalk + metabiotic Zakofalk) in relieving symptoms of 
SNDCD and maintaining asymptomatic remission.
Materials and methods. The study included 60 patients with clinically apparent SNDCD. For 3 months, they were treated with Mukofalk and 
Zakofalk and then followed up for another 3 months. Parameters such as treatment efficacy, satisfaction and compliance were evaluated, as well 
as change of short-chain fatty acids in feces using gas-liquid chromatography was measured.
Results. A statistically significant improvement of all assessed symptoms (abdominal pain, constipation, diarrhea, flatulence, tenesmus) was 
observed after 3 months of therapy. Relapse of abdominal pain and bowel movement disorders (constipation) after completion of therapy were 
observed in 7 (11.6%) subjects. The compliance study showed that more than 80% of the required number of sachets/tablets was taken by 
more than 80% of patients. At the end of follow-up, 49 (81.7%) patients rated their outcomes as "excellent" and 11 (18.3%) as "good". During 
treatment, there was a significant tendency to increase the absolute content of butyric acid in feces. 
Conclusion. Microbiocenosis-based therapy with the prebiotic Mukofalk and the metabiotic Zakofalk is effective and safe for treating SNDCD 
and preventing the recurrence of symptoms and disease complications. The therapy is associated with excellent and good satisfaction and a high 
compliance to treatment. Therapy with Mukofalk and Zakofalk resulted in the normalization of the intestinal microbiota.
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номов каждого микроорганизма, присутствующего в данном 
фекальном или тканевом образце), протеомика (изучение 
всего набора белков, происходящих из различных тканей 
и типов клеток во время их общей функции и/или экспрес-
сии) и метаболомика (изучение молекулярного метаболи-
ческого профиля специфических клеточных процессов), 
позволили сделать заключение об относительном истоще-
нии компонентов микробиоты с противовоспалительными 
свойствами или продуцентов короткоцепочечных жирных 
кислот (КЦЖК), в первую очередь бутират-продуцирующих 
бактерий, в фекальных образцах и биоптатах слизистой обо-
лочки (СО) ОК у пациентов с СНДБ [5, 6]. 

Хотя окончательных суждений о взаимосвязи между 
микробиотой и ДБ делать пока рано, предварительные дан-
ные свидетельствуют о том, что абдоминальные симптомы 
СНДБ, вероятно, связаны со снижением представленно-
сти микробных таксонов с возможными противовоспа-
лительными эффектами, например таких как Bacteroidetes, 
Clostridium cluster IV и IX, Fusobacterium, Lactobacillaceae 
[7], и с чрезмерным ростом Roseburia hominis, Akkermansia 
muciniphil и др. [8].

Измененная кишечная микробиота (КМ) стимулиру-
ет экспрессию различных провоспалительных молекул, 
которые поддерживают хроническое слабовыраженное 
воспаление, а также активируют тучные клетки, вызывая 
гиперпродукцию тахикининов (нейропептидов, например 
субстанция Р) и ветвление нервных волокон, уменьшают 
активность транспортеров серотонина, с формированием в 
итоге феномена висцеральной гиперчувствительности, ана-
логичного таковому при СРК. Выделяемые тучными клет-
ками гистамин и триптаза оказывают прямое воздействие 
на межмышечное нервное сплетение, вызывая нарушение 
регуляции перистальтической активности и снижение спо-
собности продольной мышцы ОК достигать расслабления 
после сокращения. На фоне спазма избыточное внутрики-
шечное давление приводит к дистрофии мышечного слоя и 
расхождению мышечных волокон, что обусловливает выпя-
чивания в областях стенки кишки, ослабленных проникно-
вением vasa recta, и образование дивертикулов [9].

Нарушение разнообразия и снижение количества бу-
тират-продуцирующей популяции КМ, обеспечивающей 
трофику эпителиоцитов, приводят к повышению эпите-
лиальной проницаемости кишечника и, как следствие, к 
формированию дистрофии и дисфункции слизисто-эпи-
телиального барьера, что способствует прогрессирова-
нию ДБ в сторону более тяжелых форм и развитию ос-
ложнений [9, 10]. 

Соответственно, патогенез абдоминальных симптомов 
неосложненной ДБ связан, вероятно, с дисбактериозом, 
характеризующимся снижением присутствия противовос-
палительных видов бактерий, вызывающим воспаление 
СО, изменение активации нервных волокон, и последую-
щей нейронной и мышечной дисфункцией. Порочный круг 
патологических изменений поддерживает воспаление СО 
кишки, одновременно усугубляющее/инициирующее и 
дисбактериоз [11]. 

Более глубокое понимание участия кишечного ми-
кробиома в патогенезе ДБ расширяет современные тера-
певтические возможности, включая использование анти-
биотиков кишечного действия, месалазина, про-, пре- и 
метабиотиков для купирования абдоминальных симпто-
мов и предупреждения развития осложнений [12].

В отличие от антибиотиков пребиотики и метабиотики 
являются более физиологичными средствами лечения ми-
кробного дисбиоза у пациентов с ДБ. Среди представителей 

пребиотиков лидирующее место принадлежит натураль-
ным пищевым волокнам (ПВ) – частично или полностью не-
перевариваемым компонентам пищи, которые избиратель-
но стимулируют рост и метаболическую активность одной 
или нескольких групп микроорганизмов, обитающих в ОК, 
обеспечивая нормальный состав КМ. В России и за рубежом 
уже достаточно продолжительное время с успехом приме-
няется препарат ПВ псиллиум (Мукофальк®) как эффектив-
ное слабительное с пребиотическими свойствами, которое 
является безопасным при длительном приеме [13].

Наиболее современным с точки зрения доставки в ОК 
одного из самых важных метаболитов КМ – масляной кис-
лоты (С4) – и зарегистрированным на российском рынке 
препаратом является метабиотик Закофальк®. В таблетках 
Закофалька используется специально разработанная со-
временная технология доставки – полимерная мультима-
триксная система NMX, которая позволяет доставить С4 
непосредственно в ОК вплоть до сигмовидной кишки, где 
наиболее часто формируются дивертикулы. Активность 
бутирата в препарате усиливается присутствием инулина, 
который обладает способностью стимулировать рост фи-
зиологической кишечной флоры и вносит свой вклад в эн-
догенную продукцию С4 [14].

Вместе с тем необходимы дополнительные исследова-
ния для подтверждения безопасности, эффективности, 
экономической целесообразности и места микробиоце-
ноз-ориентированной терапии различных вариантов ДБ. 

Цель. Оценить эффективность и безопасность ми-
кробиоценоз-ориентированной терапии (пребиотик Му-
кофальк + метабиотик Закофальк) в купировании сим-
птомов СНДБ и поддержании бессимптомной ремиссии 
заболевания.

Задачи:
1)  изучить терапевтическую и профилактическую эф-

фективность комбинированной терапии (Муко-
фальк + Закофальк) при СНДБ;

2)  оценить приверженность и удовлетворенность паци-
ентов проводимым лечением;

3)  изучить состояние микробиоценоза у пациентов 
с СНДБ по результатам исследования содержания 
КЦЖК в кале по данным жидкостного хроматогра-
фического анализа (ГЖХ-анализ).

Материалы и методы
На базах московских поликлиник и Центрального во-

енного клинического госпиталя им. А.А. Вишневского про-
ведено комплексное открытое проспективное многоцен-
тровое исследование: обследование и лечение 60 больных 
с клинически выраженной неосложненной ДБ на протяже-
нии 3 мес с последующим динамическим наблюдением за 
ними еще в течение 3 мес. 

Всем пациентам, включенным в исследование, назнача-
ли Мукофальк и Закофальк. Начальная доза Мукофалька 
составляла 2 пакетика в день по схеме. Пациенты с запором 
принимали порошок, разведенный в одном стакане воды, с 
последующим приемом еще 200 г жидкости, пациенты с не-
устойчивым стулом или диареей – сухой порошок с пищей. 
При отсутствии нормализации стула в течение 2–4 дней 
дозу псиллиума увеличивали до 3 саше в день. Закофальк 
назначали по 3 таблетки в сутки в течение первого месяца 
лечения, затем по 1–2 таблетки на протяжении еще 2 мес.

Среди пациентов преобладали женщины – 41 (сред-
ний возраст – 67,9±7,4 года), мужчин было 19 (средний 
возраст  – 64,5±7,9 года). Анамнез заболевания составил 
0–16 лет.
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Критерием СНДБ с болевым синдромом различной 
степени выраженности являлось отсутствие эндоскопи-
ческих признаков воспаления СО ОК. В исследование не 
включали больных с осложненными формами ДБ, ново-
образованиями, сопутствующими заболеваниями в стадии 
декомпенсации.

Среди сопутствующих заболеваний наиболее часты-
ми являлись артериальная гипертония (80%), ишемичес-
кая болезнь сердца (63,3%), цереброваскулярная болезнь 
(41,6%), гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (25%), 
ожирение (21,6%).

Оценку параметров исследования в период лечения 
осуществляли во время двух визитов с ориентировочным 
промежутком в 1,5 мес (1, 2-й визиты). Через 3 мес после 
завершения приема Мукофалька и Закофалька проводили 
повторное обследование пациентов на предмет выявления 
рецидива симптоматики заболевания (3-й визит).

Анализировали следующие симптомы: боль в животе, 
запор, диарея, метеоризм, тенезмы по 4-балльной шкале, 
где 0 = нет симптомов, 1 = легкие симптомы (легко пере-
носятся), 2 = симптомы средней степени выраженности, 
влияющие на повседневную активность, 3 = выраженные 
симптомы, затрудняющие повседневную активность. Осу-
ществляли оценку каждого симптома в исходном периоде 
и общую оценку динамики выраженности симптомов на 1, 
2-м визитах на фоне лечения. Через 3 мес после завершения 
микробиоценоз-ориентированной терапии на 3-м визите 
проводили повторное обследование больного с оценкой 
наличия и выраженности клинических симптомов ДБ.

Исследование КЦЖК в кале выполняли методом 
ГЖХ-анализа в исходном периоде и по завершении приема 
препаратов [15]. Изучали абсолютное содержание КЦЖК, 
анаэробного индекса (АИ), под которым понимается отно-
шение суммы всех кислот, кроме уксусной, к концентрации 
уксусной кислоты (С2).

В процессе исследования изучали комплаентность па-
циента, определяемую как реальное количество принятых 
саше/таблеток по отношению к должному. Удовлетвори-
тельным считали прием более 80% рекомендованных саше/
таблеток [16].

Приверженность пациента терапии определяли по 
4-балльной шкале Мориске (4-item Morisky Medication 
Adherence Scale – MMAS-4) [17]. Шкала включает 4 вопроса. 
На основании анализа ответов можно определить, пропу-
скает ли больной прием препаратов, а если чувствует себя 
хорошо или плохо, забывает ли он принимать их, внима-
тельно ли относится к рекомендованному времени приема. 
На каждый вопрос предлагается выбрать положительный 
или отрицательный ответ (да/нет). Каждый отрицатель-

ный ответ оценивается в 1 балл. Пациенты, набравшие 
4  балла, считаются приверженными терапии, 1–2 балла – 
не приверженными, 3 балла – недостаточно приверженны-
ми с риском перехода в группу не приверженных лечению. 

В конце исследования оценивали удовлетворенность 
проведенным лечением как врача, так и пациента по 5-бал-
льной шкале. Участники исследования должны были от-
ветить на вопрос «Как Вы оцениваете удовлетворенность 
от лечения Мукофальком в комбинации с Закофальком?» 
Ответы оценивали по 5-балльной шкале Лайкерта: 5 = от-
лично, 4 = хорошо, 3 = удовлетворительно, 2 = неудовлетво-
рительно, 1 = очень плохо, 0 = воздержусь от ответа.

Статистическая обработка. Анализ данных прово-
дили при помощи методов описательной статистики. Для 
описания непрерывных переменных использованы: сред-
нее арифметическое значение, стандартное отклонение, 
95% доверительные интервалы (ДИ), медиана, верхний и 
нижний квартили. Категориальные переменные представ-
лены в виде процентов и 95% ДИ. В исследовании принят 
уровень статистической значимости 0,05 (двустороннее те-
стирование, все значения p округлены до двух знаков после 
запятой).

Результаты
На фоне терапии у всех пациентов выявлено уменьше-

ние интенсивности симптомов заболевания. Общий балл 
интенсивности симптомов снижался с 5,6 в исходном пе-
риоде до 2,2 балла на первом визите и до 0,9 балла к момен-
ту окончания лечения (табл. 1). Статистически значимую 
(р<0,05) положительную динамику прослеживали в отно-
шении всех оцениваемых симптомов: боль в животе, запор, 
диарея, метеоризм, тенезмы.

Помимо уменьшения интенсивности каждого симпто-
ма в баллах на каждом последующем визите статистиче-
ски достоверно (р<0,05) уменьшалось число пациентов, 
у которых обнаружены те или иные симптомы заболе-
вания (табл. 2). Через 1,5 мес терапии число пациентов с 
жалобами на абдоминальную боль уменьшилось в 2 раза, 
у большинства больных нормализовалось опорожнение 
кишечника. Кроме того, отмечено уменьшение количе-
ства симптомов у одного пациента. Так, до начала терапии 
большинство пациентов предъявляли жалобы на наличие 
4 или 3 симптомов. К моменту завершения 3-месячного 
периода лечения у 49 (81,7%) человек не было ни одного 
симптома, 11  (18,3%) пациентов жаловались на какое-ли-
бо одно проявление заболевания, в частности 4 (6,7%) – на 
боли в животе, двое из них оценивали болевой синдром 
в 1 балл, двое  – в 2 балла. Для купирования боли приве-
денным пациентам (после завершения основного курса 

Таблица 1. Выраженность симптомов СНДБ в баллах исходно и на фоне лечения
Table 1. The severity (points) of symptoms of symptomatic uncomplicated diverticular disease at baseline and during treatment

Оцениваемые параметры
Исходно 1-й визит 2-й визит

баллы 95% ДИ баллы 95% ДИ баллы 95% ДИ

Сумма баллов по всем симптомам 5,6 5,3–5,9 2,2 2,0–2,4 0,9 0,8–1,0

Боль в животе 1,9 1,8–2,0 0,7 0,6–0,8 0,2 0,2–0,3

Запоры 1,4 1,3–1,5 0,5 0,4–0,6 0,2 0,2–0,3

Диарея 1,1 0,9–1,2 0,2 0,1–0,2 0,1 0,0–0,1

Метеоризм 0,7 0,6–0,8 0,2 0,1–0,2 0,1 0,0–0,1

Тенезмы 0,4 0,3–0,5 0 0,0–0,0 0 0,0–0,0
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микробиоценоз-ориентированной терапии) дополнитель-
но рекомендован прием спазмолитиков. При этом все па-
циенты отметили повышение эффективности спазмоли-
тической терапии, у 3  абдоминальные боли купированы 
уже на  2–3-й день применения спазмолитиков, у одного –  
на 5-й день.

Через 3 мес по окончании лечения рецидив абдоми-
нальной боли и нарушение опорожнения кишечника по 
типу запора выявлены у 7 (11,6%) пациентов с интенсив-
ностью боли в 2 балла. Им рекомендовано возобновление 
приема Мукофалька и Закофалька, 2 пациента самостоя-
тельно принимали дополнительно спазмолитики. У всех 
7 пациентов с рецидивом СНДБ удалось полностью купи-
ровать болевой синдром и нормализовать опорожнение 
кишечника в течение 1-й недели лечения.

Результаты изучения абсолютной концентрации КЦЖК 
(фракции С2–С6 с изомерами), отдельного содержания С2, 
пропионовой кислоты (С3), С4, суммарного содержания 
изокислот (изомасляной, изовалериановой, изоциановой) 
и значений анаэробных индексов в кале исходно и на фоне 
лечения представлены в табл. 3, из которой видно, что ис-

ходно у больных с СНДБ отмечены статистически досто-
верные изменения (р<0,05) параметров КЦЖК в кале в 
виде снижения суммарного содержания монокарбоновых 
жирных кислот за счет снижения концентрации С2, С3, С4, 
вносящих основной вклад в общий пул кислот фракции 
С2–С6 по сравнению с нормой. Соответственно, наблюда-
ется снижение численности и активности представителей 
резидентной микрофлоры, особенно микроорганизмов, 
продуцирующих С4.

При этом установлено повышение суммарного значе-
ния концентрации разветвленных жирных кислот (изо-
кислот) в исходном периоде. Поскольку данный показатель 
характеризует протеолитическую активность аэробной 
микрофлоры, как облигатной, так и условно-патогенной, то 
полученные данные можно рассматривать как свидетель-
ство ее избыточного роста. 

Значения АИ (АИ=С3+С4/С2), отражающего окисли-
тельно-восстановительный потенциал внутрипросветной 
среды, смещены в область более отрицательных значений 
по сравнению с нормой, что свидетельствует о дисбалансе 
анаэробных и аэробных популяций бактерий, с активиза-
цией факультативных и условно-патогенных анаэробов. 

На фоне лечения (через 3 мес) выявлено увеличение аб-
солютной концентрации КЦЖК (С2–С6) за счет повыше-
ния абсолютного содержания С2, С3, С4 в кале у пациентов 
с СНДБ. При этом содержание С4 увеличилось в 1,7 раза, 
что свидетельствует о повышении численности и актив-
ности представителей индигенной микробиоты, особенно 
обладающих бутиратпродуцирующей активностью.

Содержание уровня изокислот приблизилось к нор-
мальным показателям, что свидетельствует о нормализа-
ции процессов протеолиза.

При исследовании кала через 3 мес лечения отмече-
на выраженная тенденция к нормализации окислитель-
но-восстановительного потенциала внутрипросветной 
среды, что нашло отражение в изменении показателя АИ 
(см. табл. 3).

Изучение комплаентности показало, что более 80% не-
обходимого количества саше/таблеток приняли 58 (96,7%) 
пациентов в течение 1-го месяца лечения, 52 (86,7%) –  
во 2-м, 49 (81,7 %) – в 3-м. Наличие БАС в анамнезе, пони-
мание больными высокого риска развития осложнений ДБ, 
хорошая переносимость, уверенность в «безвредности» 
рекомендованных препаратов являлись главными причи-
нами приверженности терапии. Основными причинами 
пропуска приема препаратов стали невнимательность или 
забывчивость больных, улучшение самочувствия. Только 
5 пациентов указали на высокую стоимость препарата как 
причину низкой комплаентности.

Анкетирование больных по шкале MMAS-4 позволило 
сделать заключение о том, что более 2/3 пациентов могут 

Таблица 2. Число пациентов, у которых встречались симптомы на 1, 2, 3-м визитах
Table 2. Number of patients with symptoms at visits 1, 2, 3

Оцениваемые 
симптомы

Исходно (n=60),  
абс. (%)

На фоне проводимого лечения  
пре- и метабиотиком, абс. (%)

Через 3 мес после 
лечения, абс. (%)

1-й визит (n=60) 2-й визит (n=60) 3-й визит (n=60)

Боль в животе 58 (96,7) 21 (35,0) 4 (6,7) 7 (11,6)

Запоры 38 (63,3) 7 (11,6) 3 (5,0) 5 (8,3)

Диарея 22 (36,7) 5 (8,3) 1 (1,6) 1 (1,6)

Метеоризм 52 (86,7) 11 (18,3) 3 (5,0) 3 (5,0)

Тенезмы 11 (18,3) 0 0 0

Таблица 3. Результаты изучения абсолютной 
концентрации КЦЖК (фракции С2–С6 с изомерами), 
отдельного содержания С2, С3, С4, суммарного 
содержания изомасляной, изовалериановой, 
изоциановой изокислот и значений АИ в кале исходно и 
на фоне лечения
Table 3. The results of the measurement of the absolute 
concentration of short-chain fatty acids (C2–C6 fractions 
with isomers), the individual content of C2, C3, and 
C4, the total content of isobutyric, isovaleric, isocyanic 
isoacids and the values of the anaerobic index in the feces 
at the baseline and during treatment

Изучаемый 
параметр Исходно 3–1-й визит Контроль

Σ (С2–С6), 
мг/г 5,39±1,13* 7,68±1,25 10,5±1,5

С2, мг/г 2,54±1,02* 4,26±1,18** 5,88±1,22

С3, мг/г 1,07±0,56* 1,41±0,71 1,79±0,95

С4, мг/г 0,79±0,37* 1,28±0,68** 1,75±0,85

АИ, ед. -0,732±0,122* -0,631±0,119 -0,576±0,110

Изокислота 
(ИзоСn), 
мг/г

0,956±0,31* 0,687±0,024*,** 0,631±0,011

*р<0,05 по сравнению исследуемых показателей с нормой, **р<0,05 
по сравнению показателей до и после лечения.
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быть отнесены к приверженным терапии, а оставшиеся 
склонны пропускать прием препаратов, если чувствуют 
себя хорошо или плохо. Полученные результаты свиде-
тельствуют о том, что систематическое наблюдение паци-
ентов врачом на протяжении длительного времени позво-
ляет достичь высокой степени комплаентности.

После 1-го месяца лечения 36 (60%) пациентов оценили 
результаты лечения как «отличные», 24 (40%) – как «хоро-
шие». К окончанию наблюдения 49 (81,7%) пациентов оце-
нили их как «отличные», 11 (18,3%) – как «хорошие». Оцен-
ка результатов лечения врачами совпала с субъективными 
мнениями пациентов.

На фоне 3-месячного приема Мукофалька и Закофаль-
ка ни у одного из пациентов не отмечено побочных эффек-
тов (усиления болей, диареи, запора, метеоризма), требую-
щих отмены препарата.

Обсуждение
Согласно российским клиническим рекомендациям, у 

пациентов с СНДБ фармакотерапия должна быть направ-
лена на снижение как интенсивности, так и частоты сим-
птомов, а также на предотвращение развития осложнений. 
Традиционно пациентам рекомендуют дополнительно 
ввести в рацион растворимые растительные волокна (оп-
тимальным является назначение псиллиума по 2–4 саше 
[по 5,0 г в каждом] в сутки) и проводить циклическую те-
рапию невсасывающимся антибиотиком рифаксимином и/
или месалазином [4]. 

Принимая во внимание, что нарушение разнообразия 
и количественного состава популяций КМ относится к 
ключевым факторам формирования и персистенции сим-
птомов неосложненной ДБ, важной частью лечебной стра-
тегии является коррекция дисбиоза с целью селективной 
стимуляции индигенной микрофлоры с образованием 
КЦЖК, в первую очередь С4.

В последние годы значительно расширился класс пре-
паратов, применяемых для воздействия на микробиоту. 
Помимо известных про- и пребиотиков появились мета-
биотики (препараты на основе КЦЖК или содержащие 
конкретные метаболиты кишечной микрофлоры – С4).

Проведенное исследование показало, что длительный 
прием пребиотических ПВ, в частности псиллиума (Муко-
фальк), в комбинации с метабиотиком Закофальк позво-
ляет контролировать симптомы СНДБ (боль, нарушение 
опорожнения кишечника, метеоризм), предупреждать про-
грессирование заболевания и развитие осложнений СНДБ. 

По результатам исследования отмечен прирост КЦЖК 
на фоне проведенного лечения, что является достовер-
ным свидетельством пребиотического эффекта псиллиума 
(Мукофальк) в комбинации с метабиотиком Закофальк у 
пациентов с СНДБ. Уровень КЦЖК – более стабильный 
параметр в оценке кишечного гомеостаза, чем бактери-
ологический анализ фекалий. Качественные показатели 
КЦЖК по данным ГЖХ-анализа характеризуются посто-
янством, в частности они в меньшей степени подвержены 
изменениям, чем состав внутрипросветной флоры, опреде-
ляемый при микробиологическом исследовании. 

Мукофальк (псиллиум) считается базовым средством 
в лечении ДБ. Несмотря на то что формально псиллиум 
относится к группе пребиотических слабительных средств, 
его можно успешно использовать и при регулярном опо-
рожнении кишечника, и при неустойчивом стуле или диа-
рее, принимая в виде сухого порошка. Мукофальк, являясь 
природным источником ПВ, представляет собой водорас-
творимое неперевариваемое ПВ из оболочки высушенных 

семян подорожника овального Plantago ovata. Гидрофиль-
ные волокна удерживают жидкость в просвете кишки, 
увеличивая объем и размягчая консистенцию стула, об-
легчают опорожнение кишечника. Кроме того, псиллиум 
обладает прямым стимулирующим и прокинетическим 
действиями на моторику кишечника через воздействие 
на мускариновые и серотониновые рецепторы (5-HT4-ре-
цепторы), что вносит дополнительный вклад в его слаби-
тельный эффект. Абсорбция жидкости в просвете кишки 
приводит к формированию гелеобразной субстанции, а 
торможение моторной активности при диарее частично 
реализуется и через блокаду кальциевых каналов, и через 
активацию NO-циклической гуанозинмонофосфатазы. 
Иными словами, псиллиум оказывает нормокинетическое 
действие. Препарат нормализует опорожнение кишечника, 
не усиливая БАС, что характерно при применении нерас-
творимой в воде клетчатки, например отрубей, и оказыва-
ет противовоспалительный и обволакивающий эффекты 
за счет содержащейся в нем слизи. ПВ псиллиума снижают 
внутрикишечное давление, являющееся причиной дистен-
зионных болей при СНДБ [18].

Пребиотическая активность растительных волокон Му-
кофалька обусловлена тем, что они увеличивают поверх-
ность для фиксации кишечных бактерий в ОК, повышая чис-
ленность пула «дружественных» микроорганизмов, играют 
роль питательного субстрата для сахаролитических бакте-
рий. На этом фоне уменьшается рост условно-патогенной 
и потенциально патогенной кишечной флоры. Продуктами 
микробного разложения ПВ псиллиума являются КЦЖК – 
ключевой метаболический ресурс колоноцитов [19].

Следовательно, водорастворимые ПВ препарата Му-
кофальк позволяют достигать мультикомпонентного 
клинического эффекта у пациентов с СНДБ, нормализуя 
моторику кишечника, оказывая пребиотическое и проти-
вовоспалительное действия (рис. 1).

Дополнительный эффект – 
связывание жиров 

и холестерина

Размягчение стула Цитопротективное / 
противовоспалительное 

действие слизи

Увеличение объема стула 
и понижение внутрипросветного 

давления в ОК, в том числе 
в области дивертикулов

Стимуляция роста полезной 
микрофлоры 

(пребиотический эффект)

Повышение образования 
бутирата и других КЦЖК 

более чем в 2 раза

Рис. 1. Физиологические эффекты Мукофалька при ДБ [4].
Fig. 1. Physiological effects of Mucofalk in diverticular 
disease [4].
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Важно отметить, что Мукофальк является лекарствен-
ным препаратом, а сырье псиллиума, которое используют 
для его производства, проходит именно фармацевтический 
контроль качества. Часто сырье, используемое в производ-
стве биологически активных добавок, содержащих псил-
лиум, не отвечает стандартам качества фармацевтической 
продукции и не может быть использовано для изготовле-
ния Мукофалька. Статус лекарственного препарата гаран-
тирует, что в составе Мукофалька используется качествен-
ное сырье псиллиума, отвечающее строгим требованиям 
фармацевтического контроля качества Евросоюза, что осо-
бенно важно, поскольку псиллиум является растительным 
сырьем, которое необходимо контролировать в плане за-
раженности вредителями, микробиологической чистоты, 
содержания тяжелых металлов и радионуклидов.

Применение Закофалька также является логичным 
и рациональным подходом в лечении СНДБ ободочной 
кишки. Восполняя дефицит С4 в ОК, Закофальк восста-
навливает энергообеспечение эпителия и, соответственно, 
предотвращает повреждение слизистого барьера, оказыва-
ет противовоспалительное и антиатрофическое действия 
с восстановлением барьерных функций СО кишки. Кро-
ме того, введение С4 повышает пороги болевой чувстви-
тельности и усиливает обезболивающее действие спазмо-
литиков [14, 19]. В проспективном рандомизированном 
плацебо-контролируемом исследовании L. Krokowicz и 
соавт. (2013 г.) оценивали эффективность длительного 
применения (12 мес) бутирата по 300 мг/сут у пациентов с 
ДБ. Через 12 мес у пациентов, получавших бутират, отме-
чали субъективное улучшение КЖ, а также значительное 
снижение числа эпизодов дивертикулита по сравнению с 
контрольной группой [20]. Полученные данные свидетель-
ствуют о возможности применения бутирата у пациентов 
с ДБ как для улучшения КЖ, так и для профилактики ос-
ложнений ДБ.

Принимая во внимание клинические эффекты псил-
лиума и С4 при ДБ, прием Мукофалька (оболочка семян 
подорожника овального, Plantago ovata Forrsk.) по 2–4 саше 
(по 5 г в каждом) в сутки и курсовое применение Зако-
фалька (С4) в качестве дополнения к лечению ДБ вклю-
чены в клинические рекомендации Российского научного 
медицинского общества терапевтов, Научного общества 
гастроэнтерологов России, Общества гастроэнтерологов и 
гепатологов «Северо-Запад» по ДБ ОК в 2023 г. [21].

Проведенное наблюдательное исследование привер-
женности пациентов с СНДБ приему пребиотика Муко-
фальк и метабиотика Закофальк по итогам оценки приема 
препаратов выявило высокий уровень комплаентности: 
оцененный на 1-м визите комплаенс составлял 96,7%, на 
3-м визите – 81,7%. В нашем исследовании ведущую роль 
в повышении мотивации к регулярному приему препара-
тов, по-видимому, сыграли доверительные взаимоотноше-
ния врача и пациента, индивидуально ориентированное 
информирование пациента о вариантах течения ДБ, фор-
мирование уверенности больных в том, что проводимая 
комбинированная терапия Мукофальком и Закофальком 
существенно снизит риск рецидивов, осложнений или 
неблагоприятных исходов заболевания, и, несомненно, 

высокая удовлетворенность пациентов результатами ле-
чения уже после первого месяца терапии. Участие в ис-
следовании, систематические осмотры на визитах, пра-
вильная коммуникация врача и больного, акцентирование 
внимания на недопустимости пропуска приема лекар-
ственных средств независимо от улучшения самочувствия 
или обострения симптомов, логичный и понятный, легко 
выполнимый план лечения с четким определением цели 
курсовой терапии повысили приверженность пациентов 
микробиоценоз-ориентированной терапии СНДБ. Однако 
проблема приверженности при ДБ – более широкое поня-
тие, включающее не только медикаментозное лечение, но и 
соблюдение рекомендаций относительно образа жизни, в 
том числе правильного питания и адекватной физической 
активности, отказ от очистительных клизм и стимулирую-
щих слабительных. Установление партнерских доверитель-
ных отношений между врачом и пациентом способствует 
формированию большей удовлетворенности больных ле-
чением, улучшению приверженности, что оказывает влия-
ние на эффективность лечения и клинические исходы. 

Заключение
Микробиоценоз-ориентированная терапия комби-

нацией пребиотика (Мукофальк) с метабиотиком (За-
кофальк) эффективна и безопасна для лечения СНДБ и 
профилактики рецидива симптомов, развития осложне-
ний заболевания. Комбинированная 3-месячная терапия 
(Мукофальк + Закофальк) симптомов неосложненной ДБ 
характеризуется отличной и хорошей удовлетворенно-
стью больных результатами лечения, высоким уровнем 
приверженности лечению. На фоне приема Мукофалька в 
комбинации с Закофальком отмечена нормализация КМ у 
пациентов с СНДБ (статистически значимый рост КЦЖК, 
в частности бутирата, в 1,7 раза, снижение АИ). 
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Список сокращений
АИ – анаэробный индекс
БАС – болевой абдоминальный синдром 
ГЖХ-анализ – газожидкостный хроматографический анализ
ДБ – дивертикулярная болезнь
ДИ – доверительный интервал
КЖ – качество жизни
КМ – кишечная микробиота
КЦЖК – короткоцепочечные жирные кислоты

ОК – ободочная кишка
ПВ – пищевые волокна
С2 – уксусная кислота
С3 – пропионовая кислота
С4 – масляная кислота
СНДБ – симптоматическая неосложненная дивертикулярная болезнь
СО – слизистая оболочка
СРК – синдром раздраженного кишечника
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