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Резюме

Цель работы — оценка состояния микробиоты желудочно- кишечного тракта (ЖКТ) мышей C57Bl/6 с проявлениями 
метаболического дисбиоза (МД), индуцированного потреблением фруктозы или введением полоксамера 407 (P 407), 
в условиях применения комбинации полипренилфосфата натрия (ППФ) и бета-ситостерина (БСС).

Материалы и методы. Модель МД получали выпаиванием животных 20%-ным водным раствором фруктозы или 
внутрибрюшинным введением P 407 производства Sigma (США) два раза в неделю в разовой дозе 500 мг/кг в течение 
10 недель. Лечебное средство (ЛС – комбинация ППФ+БСС, 0,2 мл суспензии на мышь) вводили интрагастрально 
с помощью зонда. Количество жизнеспособных бактерий в получаемом биоматериале определяли методом прямого 
посева биоматериала на элективные и селективные питательные среды с последующим подсчётом выросших колоний.

Результаты. У мышей групп сравнения выявлены выраженные изменения состава микробиоты ЖКТ, трактуемые как 
проявления МД. Лечебное действие комбинации препаратов БСС и ППФ реализуется в достоверных сдвигах в сторону 
восстановления нормального состояния микробиоты ЖКТ.

Заключение. Комбинация препаратов БСС и ППФ эффективна в разработке подходов к коррекции состояния микро-
биоты ЖКТ, нарушаемого в патогенезе МД, рассматриваемого в качестве одного из первичных проявлений метабо-
лического синдрома.

Ключевые слова: кишечная микробиота, метаболический дисбиоз, лечебное средство.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта интересов.

Николаева Татьяна Николаевна, вед. н. с., д. м. н., зав. лаборатории естественного иммунитета
Чекнёв Сергей Борисович д. м. н., зам.дир. по научной работе, зав. лаборатории межклеточных взаимодействий
Кожевникова Татьяна Николаевна, к. м. н., н. с. лаборатории клеточного иммунитета
Вострова Елена Ивановна., н. с. лаборатории межклеточных взаимодействий
Сосновская Ольга Юрьевна, к. б. н., с. н. с., лаборатории клеточного иммунитета
Сарычева Мария Андреевна, н. с. лаборатории межклеточных взаимодействий
Козлов Вячеслав Владимирович, н. с. лаборатории естественного иммунитета
Григорьева Екатерина Анатольевна, н. с. к. б.н. лаборатории естественного иммунитета
Востров Алексей Васильевич, вед. инженер лаборатории межклеточных взаимодействий
Санин Александр Владимирович, д. б. н., проф., зав. лаборатории клеточного иммунитета
Наровлянский Александр Наумович, д. б. н., проф., зав. лаборатории цитокинов
Пронин Александр Васильевич, зам. дир. по научной работе, д. б. н., профессор

 Для переписки:
Кожевникова 
Татьяна 
Николаевна
tatiana140663
@gmail.com

Для цитирования: Николаева Т. Н., Чекнёв С. Б., Кожевникова Т. Н., Вострова Е. И., Сосновская О. Ю., Сарычева М. А., Козлов В. В., Григорье-
ва Е. А., Востров А. В., Санин А. В., Нар овлянский А. Н., Пронин А. В. Состояние микробиоты желудочно- кишечного тракта лабораторных 
животных с проявлениями метаболического дисбиоза в ходе применения экспериментального лекарственного средства. Эксперимен-
тальная и клиническая гастроэнтерология. 2023;217(9): 117–124. DOI: 10.31146/1682-8658-ecg-217-9-117-124

 Состояние микробиоты желудочно- кишечного тракта 
лабораторных животных с проявлениями метаболического дисбиоза 
в ходе применения экспериментального лекарственного средства
 Николаева Т. Н., Чекнёв С. Б., Кожевникова Т. Н., Вострова Е. И., Сосновская О. Ю., Сарычева М. А., 
Козлов В. В., Григорьева Е. А., Востров А. В., Санин А. В., Нар овлянский А. Н., Пронин А. В.
ФГБУ «Национальный исследовательский центр эпидемиологии и микробиологии имени почетного академика Н. Ф. Гамалеи» Минздрава 
России, (ул. Гамалеи 18, Москва, 123098, Россия)

https://doi.org/10.31146/1682-8658-ecg-217-9-117-124



118

экспериментальная и клиническая гастроэнтерология | № 217 (9) 2023 experimental & clinical gastroenterology | № 217 (9) 2023

Summary

Objective. The work was performed with the purpose to study microbiota state of the gastro- intestinal tract (GIT) of C57Bl/6 
mice with signs of metabolic dysbiosis (MD) induced with the use of fructose solution or with poloxamer 407 (P 407), during 
treatment with combination of sodium polyprenylphosphate (PPP) and beta-sitosterol (BSS).

Materials and Methods. MD was induced in mice with drinking 20 per cent water fructose solution. MD was also induced in 
mice by intraperitoneal use of P 407 at the dose of 500 mg/kg two times per week during ten weeks. The mice of experimen-
tal groups received intragastrically combination of PPP and BSS preparations (0,2 ml of the suspension per mouse). Medical 
scheme consisted in use of preparations fi ve times per week starting after one month from the fi rst day of fructose drinking 
or of P 407 use and prolonging for one month else. The quantity of viable bacteria in the probes obtained was measured by 
the direct passage of the material tested on elective or selective nutritional media with following count of colonies grown.

Results. The drink of fructose solution or use of P 407 caused the changes of GIT microbiota state that confi rmed development 
of signs of MD in mice. Treatment with PPP and BSS combination was shown to cause actual tendencies to restore the normal 
GIT microbiota state.

Conclusion. Combination of PPP and BSS preparations seemed to be effi  cient as a novel approach to correction of GIT mi-
crobiota state perturbed due to pathogenesis of MD considered as one of the primary signs of metabolic syndrome in mice.
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Введение

В работах последнего времени всё большее внима-
ние уделяют роли кишечной микробиоты в развитии 
метаболических расстройств [1–4], в формировании 
резистентности к инсулину (ИР) и хронического 
системного воспаления (ХСВ) как ведущих звеньев 
патогенеза метаболического синдрома (МС) [1, 5, 6].

Согласно современным представлениям, ос-
новную роль в поддержании нормального физио-
логического состояния микрофлоры желудочно- 
кишечного тракта (ЖКТ) играют бактерии 
семейств Lactobacillaceae и Bifi dobacteriaceae, не 
обладающие патогенными свой ствами [7–9].
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Установлено, что в кишечнике человека с из-
быточной массой тела и ожирением увеличи-
вается количество условно патогенных микро-
организмов. Особого внимания заслуживают 
отдельные виды протеобактерий – Escherichia 
coli, Citrobacter, Enterobacter, стафилококков и эн-
терококков, в значительном количестве опре-
деляющиеся в условиях развития тех или иных 
проявлений МС [10].

Поскольку одним из важных факторов, способ-
ствующих развитию ожирения и метаболических 
расстройств, служит высококалорийная диета [1, 
11], экспериментальные исследования у лабора-
торных животных, направленные на определе-
ние причин возникновения и прогрессирования 
МС, а также на поиск возможных методов про-
филактики и лечения заболевания, предполагают 
использование алиментарных моделей патоге-
неза [12]. Одна из принятых моделей основана 
на выпаивании животных на фоне потребления 
обычного корма водным раствором фруктозы. 
Высокое содержание в питье фруктозы повышает 
риск развития ИР, стеатоза печени, увеличивает 
содержание триглицеридов в крови и массу тела 
животных [13–15].

Учитывая значительную роль микробиоты 
ЖКТ в развитии проявлений МС, ведётся поиск 
средств, способных поддерживать и нормали-
зовать количественный и качественный состав 
микрофлоры кишечника. В числе таких факторов 
рассматривают пробиотики [16], которые, однако, 
в ряде случаев оказываются неэффективными 
[17]. Часть пробиотических бактерий погибает 

в кислой среде желудка, а достигшие просвета 
кишечника микроорганизмы не всегда могут быть 
способными к колонизации слизистой оболочки, 
нередко вступают в антагонизм с микробиотой 
хозяина и, поэтому, подлежат быстрой элимина-
ции из организма [17].

В последнее время неуклонно возрастает интерес 
к соединениям, полученным из растительного сы-
рья. Активно исследуются полипренолы – группа 
биологически активных веществ, содержащихся 
в хвое пихты и других растениях [18]. Они являют-
ся необходимым компонентом клеточных мембран 
животных, участвуют в процессах обмена белков 
и углеводов. Фосфорилированные полипренолы 
проявляют метаболическую активность, облада-
ют противовоспалительным и иммуномодулиру-
ющим действием, проявляют антиоксидантные 
свой ства [19, 20]. Изучают также бета-ситостерин 
(БСС) – растительный стерол, широко распростра-
нённый в природе. Как и другие фитостеролы, он 
обладает способностью снижать уровень холесте-
рина, конкурентно блокируя его всасывание (что 
способствует профилактике атеросклероза), пре-
дотвращает развитие раковых клеток, оказывает 
антибактериальное, противовирусное и противо-
грибковое действие [21].

Целью работы явилась оценка состояния ми-
кробиоты ЖКТ лабораторных мышей с индуциро-
ванными потреблением фруктозы или введением 
полоксамера 407 (Р 407) проявлениями метабо-
лического дисбиоза (МД) в условиях применения 
комбинации полипренилфосфата натрия (ППФ) 
и препарата БСС.

Материалы и методы

Эксперименты выполнены на мышах линии 
C57Bl/6, самцах, массой 18–20 г, полученных из 
Центрального питомника лабораторных живот-
ных «Андреевка». Основные правила содержания 
и ухода соответствовали нормативным докумен-
там. Животных содержали при свободном доступе 
к воде и корму. Все процедуры по рутинному уходу 
за животными и манипуляции с ними выполня-
лись в соответствии с приказом Минздрава России 
№ 199н от 1 апреля 2016 г. «Об утверждении Правил 
лабораторной практики».

Исследования проводили на моделях МС и ги-
перлипидемии (ГЛ).

Модель МС получали выпаиванием животных 
20%-ным водным раствором фруктозы с добав-
лением в корм холестерина (0,5% на 100 г сухого 
корма) в течение 10 недель.

Модель ГЛ получали внутрибрюшинным введе-
нием мышам P 407 производства Sigma (США) два 
раза в неделю в разовой дозе 500 мг/кг в течение 
10 недель.

В качестве лекарственного средства (ЛС) исполь-
зована новая оригинальная фармацевтическая 
композиция (комбинация полиизопреноидов) на 
основе ППФ и БСС в виде суспензии, в 10 мл ко-
торой содержится 80 мг ППФ и 100 мг БСС, раз-
ведённых в 30 г глицерина (из расчёта 10 мл 0,4% 
ППФ + 50 мг БСС).

Введение ЛС проводили в течение 2-х месяцев 5 
раз в неделю, интрагастрально через зонд по 0,2 мл 
суспензии на мышь.

Суспензия была аликвотирована и хранилась 
при температуре –20оС.

Для изучения действия ЛС, исследуемого по 
схеме лечебного введения, были сформированы 
следующие группы мышей.

Группа 1. Контрольная группа – получала стан-
дартный полусинтетический корм и воду adlibitum.

Группа 2. Животные получали в качестве питья 
20%-ный водный раствор фруктозы с добавлением 
в корм холестерина (0,5% на 100 г сухого корма). 
Соответствует модели гипергликемии (МС).

Группа 3. Животные получали в качестве питья 
20%-ный водный раствор фруктозы с добавлением 
в корм холестерина (0,5% на 100 г сухого корма), 
спустя 10 недель мышам в течение 2-х месяцев интр-
агастрально 5 раз в неделю вводили ЛС (ППФ+БСС).

Группа 4. Животным внутрибрюшинно вводили 
P 407 производства Sigma (США) два раза в неделю 
в разовой дозе 500 мг/кг. Соответствует модели 
гиперлипидемии (ГЛ).

Группа 5. Животным внутрибрюшинно вводили 
P 407 производства Sigma (США) два раза в неделю 
в разовой дозе 500 мг/кг. Спустя два месяца мыши 
интрагастрально в течение 2-х месяцев 5 раз в не-
делю получали ЛС (ППФ+БСС).
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Каждая группа животных включала 5–8 мышей. 
Эксперименты проводили в двух-трёх повторах.

Исследовали материал сегмента нисходящего 
отдела толстого кишечника, который измельча-
ли и обрабатывали в шейкере- инкубаторе ST-3L 
(Elmi) при 200С в режиме 370 об./мин в течение 20 
мин, и свежевыделенные фекалии лабораторных 
животных.

Количество жизнеспособных бактерий опреде-
ляли методом прямого посева биоматериала (по-
следовательные десятикратные разведения полу-
ченных суспензий) на элективные и селективные 
питательные среды и подсчёта выросших колоний 
по истечении сроков инкубирования от одних до 
семи суток в различных режимах термостатиро-
вания.

Для оценки популяционного и количествен-
ного состава микробиоты ЖКТ использовали 
следующие питательные среды и агары: Brilliance 
E.coli/Coliform Selection Medium, Eosin Methylene 
Blue Agar (Levine), MacConkey Agar, Rogosa Agar 
(все – OXOID, Англия), Blood Agar Base, Streptococcus 
Selection Agar, Mannitol Salt Agar Base (все – HiMedia, 
Индия), энтерококкагар, бифидум- среда, стафило-
коккагар (все – ФБУН ГНЦ ПМБ, Оболенск, Россия). 
Количество бактерий в биоматериале пересчиты-
вали на 1 г или на 1 мл и выражали в единицах 
lg(КОЕ/г) или lg(КОЕ/мл), соответственно.

При математической обработке результатов 
(M±m) достоверность различия средних величин 
устанавливали с помощью t-критерия Стъюдента 
(р<0,05).

Результаты

Исследование родовых, популяционных и количе-
ственных характеристик микробных популяций 
в биоматериале ЖКТ спустя 4 месяца выпаивания 
мышей 20%-ным раствором фруктозы с добав-
лением в корм холестерина (группа 2) выявило 
изменения биоценоза кишечника по сравнению 
с контрольной группой животных (группа 1, см. 
табл. 1).

В опытной группе 2 наблюдается увеличение 
количества Грам+ бактерий родов Lactobacillus 
и Enterococcus, Staphylococcus spp., в том числе услов-
но патогенных Staphylococcus aureus, грибов рода 
Candida (р<0,05). Отмечен рост числа нефермен-
тирующих E. coli lac- на фоне снижения облигат-
ных представителей микробиоты ЖКТ E.coli lac+ 
и представителей колиформ (р<0,05).

При введении лекарственного препара-
та (ППФ+БСС) мышам данной группы (группа 
3) отмечен количественный рост представителей 
облигатной флоры кишечника – Bifi dobacterium 
и ферментирующих E. coli lac+ (р<0,05) на фоне 
снижения E. coli lac- (р<0,05), а также непатоген-
ных Staphylococcus epidermidis. Выявлено количе-
ственное снижение бактерий Enterococcus семей-
ства Micrococcus, относящихся к отделу Firmicutes 

(р<0,05). Количественные показатели бактерий 
рода Lactobacillus и Staphylococcus spp., в том числе 
S. aureus, грибов рода Candida, соответствуют та-
ковым контрольной группы.

У животных, получавших для индукции ГЛ со-
единение Р 407 (группа 4 в табл. 1), по истечении 
четырёх месяцев наблюдения характерным явля-
ется повышенное содержание E. coli lac- (р<0,05), 
Грам+ бактерий родов Lactobacillus и Enterococcus, 
S. aureus, грибов рода Candida. При этом выявлено 
снижение количества S. epidermidis, Грам- бактерий 
рода Enterobacter, облигатных представителей ми-
кробиоты ЖКТ Bifi dobacterium.

Введение ЛС мышам данной группы (группа 5 
в табл. 1) обусловливает коррекцию состояния ми-
кробиоты ЖКТ, что проявляется в нормализации 
качественных и количественных показателей обли-
гатной, транзиторной и условно патогенной флоры: 
Грам- (E. coli lac+, Bifi dobacterium, бактерий рода 
Enterobacter) и Грам+ (Lactobacillus, Enterococcus, S. 
epidermidis и S. aureus) по сравнению с контрольной 
группой мышей (табл. 1).

При введении ЛС (ППФ+БСС) мышам данной 
группы отмечено снижение количества нефермен-
тирующих E. coli lac- (р<0,05), Enterococcus (р<0,05), 

Бактерии Группа 1 Группа 2 Группа 3 Группа 4 Группа 5

E.coli lac+ 5,55±0,05 4,88±0,04* 6,01±0,05* 4,08±0,01* 4,74±0,22

E.coli lac- 3,56±0,06 5,92±0,06* 2,73±0,11* 4,92±0,04* 3,54±0,15*

Bifi dobacterium 8,36±0,21 8,72±0,01 9,04±0,11* 7,89±0.04* 8,94±0,02

Lactobacterium 7,96±0,02 8,16±0,04* 7,80±0,06 8,25±0,04* 8,59±0,15*

Enterococcus 7,46±0,06 7,88±0,01* 6,91±0,07* 7,97±0,03* 6,94±0,01

Staphylococcus spp. 7,46±0,06 7,91±0,35 7,85±0,09 7,47±0,02 5,72±0,01*

S.epidermidis 6,39±0,02 6,68±0,01 7,57±0,03* 5,19±0,01* 6,11±0,12

S.aureus 1,88±0,04 4,62±0,03* 2,38±0,02 3,94±0,11* 2,46±0,32

Колиформы 5,12±0,07 4,49±0,33* 4,81±0,05 3,84±0,12* 4,89±0,05

Candida 3,36±0,02 4,58±0,04* 3,76±0,07 4,98±0,02* 6,25±0,02*

Таблица 1.

Примечание:

Table 1.

Микрофлора биоматериала 
фекалий мышей (lg(КОЕ/г), 
M±m).
Группа 1 – контроль, группа 2 – 
выпаивание мышей 20%-ным 
раствором фруктозы с добав-
лением в корм холестерина, 
группа 3 – выпаивание мы-
шей 20%-ным раствором 
фруктозы с  добавлением 
в  корм холестерина + ЛС, 
группа 4 – внутрибрюшин-
ное введение Р 407, группа 
5 – внутрибрюшинное вве-
дение Р 407 + ЛС.

* достоверные различия 
по сравнению с контролем 
(р<0,05).
Microfl ora of mouse fecal 
biomaterial (lg(CFU/g), M±m).
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S. aureus (р<0,05) по сравнению с группой живот-
ных, не получавших ЛС.

В  работе также определён популяционный 
и количественный состав микрофлоры в содер-
жимом дистального сегмента толстого кишечника. 
Показано, что в группе животных с выпаивани-
ем 20%-ным раствором фруктозы и добавлением 
в корм холестерина (группа 1) наблюдается сниже-
ние количества бактерий рода Enterobacter, E. coli 
lac+, S. epidermidis и нарастание числа нефермен-
тирующих E. coli lac-, Грам+ Enterococcus и условно 
патогенной флоры S. aureus, грибов рода Candida по 
сравнению с контрольной группой мышей (табл. 2).

Как видно из представленных данных, введение 
животным ЛС приводит к нормализации каче-
ственного и количественного состава микробио-
ты по сравнению с контрольной группой мышей. 
Восстанавливаются предствительство и количе-
ственный состав Грам+ и Грам- облигатной фло-
ры, транзиторной флоры и условно патогенных 
бактерий. Количественные показатели E. coli lac+, 
E. coli lac-, Enterococcus, S. epidermidis и S. aureus 
соответствуют наблюдаемым в контрольной группе 
животных (табл. 2).

Изменения микробиотического пейзажа толсто-
го кишечника мышей выявлены при моделирова-
нии ГЛ путём введения соединения Р 407 (группа 

4), что сопровождается снижением числа бактерий 
E. coli lac+ и S. epidermidis. Количество Enterococcus, 
неферментирующих E. coli lac-, условно патоген-
ных S. aureus, грибов рода Candida превышает со-
ответствующие показатели контрольной группы 
(табл. 2).

На этом фоне введение ЛС обусловливает норма-
лизацию состояния микробиоты толстого кишеч-
ника, в том числе восстанавливается количество 
облигатных бактерий E. coli lac+ и рода Lactobacillus, 
при этом количество последних превышает пока-
затели контрольной группы (р<0,05).

Таким образом, результаты проведенных экс-
периментов свидетельствуют о развитии в па-
тогенезе МС у экспериментальных животных 
дисбиоза ЖКТ, проявляющегося увеличением 
количества бактерий группы Firmicutes – Грам+ 
бактерий, участвующих в расщеплении углеводной 
пищи (Staphylococcus, Enterococcus, Lactobacillus, 
Streptococcus), и снижением представительства об-
лигатной Грам- флоры, необходимой для утилиза-
ции белковой и растительной пищи.

Введение ЛС приводит к нормализации ми-
кробного пейзажа толстого кишечника мышей. 
Полученные данные свидетельствуют об эффек-
тивной реализации лечебной схемы применения 
исследуемого экспериментального ЛС.

Обсуждение

Поскольку современная клиническая практика не 
располагает эффективными средствами лечения 
проявлений МС, а метаболическая болезнь не 
всегда поддаётся терапии с точки зрения купи-
рования ведущих нарушений гомеостаза, поиск 
и нахождение алгоритмов рационального воз-
действия, которые могли бы предотвращать реа-
лизацию основных и ведущих звеньев патогенеза 
заболевания, остаются в высокой степени вос-
требованными в перспективе развития арсенала 
высокотехнологичных медицинских подходов 
[1, 8, 16].

Совокупность результатов, проведённых до на-
стоящего времени многочисленных исследований 
не позволяет, однако, предложить практической 
медицине методологию лечения, на основе кото-
рой появлялась бы возможность ограничивать 
возникновение и углубление в динамике наблю-
дения метаболических расстройств, формирую-
щих принятую клиническую картину болезни, 
стадийность и тяжесть процесса, развитие си-
стемных проявлений. Такая методология должна 
была бы определять принципиальные возможно-
сти контроля течения патологического процесса 

Бактерии Группа 1 Группа 2 Группа 3 Группа 4 Группа 5

Общее количество 6,79±0,23 6,63±0,08 6,67±0,26 6,82±0,18 6,78±0.14

Lactobacillus 5,56±0,23 6,02±0,62 6,87±0,23 5,31±0,2 6,68±0,26

E.coli lac+ 3,52±0,3 2,41±0,02* 3,68±0,32 2,98±0,11 3,68±0,42

E.coli lac- 2,69±0,33 3,31±0,23* 0,52±0,35 3,01±0.31* 1,92±0,23

Enterococcus 5,86±0,25 6,51±0,19 5,66±0,19 6,57±0,17* 4,92±0,31

S.epidermidis 4,42±0,28 3,51±0,29 4,43±0,11 2,59±0,19* 3,74±0,38

S.aureus 1,46±0,34 2,52±0,26* 1,98±0,28 2,01±0,19 1,88±0,22

Candida 3,35±0,37 5,53±0,07* 4,58±0,23 4,47±0,26 5,37±0,21

Таблица 2.

Примечание:

Table 2.

Количество бактерий в со-
держимом дистального сег-
мента толстого кишечника 
мышей (lg(КОЕ/мл), M±m).
Группа 1 – контроль, груп-
па 2 – выпаивание мышей 
20%-ным раствором фрук-
тозы с добавлением в корм 
холестерина, группа 3 – вы-
паивание мышей 20%-ным 
раствором фруктозы с до-
бавлением в корм холесте-
рина + ЛС, группа 4 – внутри-
брюшинное введение Р 407, 
группа 5 – внутрибрюшинное 
введение Р 407 + ЛС.

* достоверные различия 
по сравнению с контролем 
(р<0,05).
The number of bacteria in the 
contents of the distal segment 
of the large intestine of mice 
(lg(CFU/ml), M±m).
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и прогнозирования состояния организма больного 
на ближайшую и отдалённую перспективу.

Попытка подойти к коррекции метаболических 
нарушений через нормализацию состояния ми-
кробиоты организма человека, с которой, по мне-
нию многих исследователей, в непосредственных 
причинно- следственных отношениях состоит вся 
нейроиммуноэндокринная регуляция метаболиче-
ского гомеостаза, сигнальная трансдукция, поддер-
живающая баланс про- и противовоспалительных 
эффектов и влияний, основывается на результатах 
хорошо известных исследований, свидетельству-
ющих о роли кишечной микробиоты в патогенезе 
метаболических расстройств, в формировании ИР 
и ХСВ как ведущих звеньев патогенеза МС [1, 5, 10].

В соответствии с полученными нами данными, 
изменённое состояние микрофлоры ЖКТ могло бы 
служить первичным диагностическим признаком 
возникновения и развития симптомокомплекса 
МС и веским аргументом в оценке эффективности 
или неэффективности используемых для лечения 
болезни лекарственных средств, поскольку обна-
руженные нами в хронических опытах проявления 
МД регистрировались во времени раньше, нежели 
реализовались нарушения гомеостатической регу-
ляции, обусловливающие выраженные изменения 
биохимических и иммунологических показателей.

Если бы логика авторов настоящего исследова-
ния оказалась верной, можно было бы обоснованно 
полагать, что овладение технологией восстанов-
ления нормального состава и функционирования 
кишечной микробиоты, в том числе – коррекции 
нарушенного в ходе развития первичных прояв-
лений метаболических расстройств состояния 
микробиоценоза кишечника человека, служило 
бы принципиально значимым шагом к нахожде-
нию научных подходов к лечению проявлений МД, 
рассматриваемого в качестве одного из ключевых 
событий начальных этапов развития МС.

С целью разработки нового средства лечения МД, 
нормализации обменных процессов и купирова-
ния ХСВ авторами работы на экспериментальных 

моделях у мышей впервые использованы произво-
дные полиизопреноидов – биорегуляторы расти-
тельного происхождения БСС и ППФ, представ-
ляющие собой естественные, ареактогенные, не 
проявляющие токсических свой ств метаболиты, не 
обладающие способностью индуцировать в каче-
стве антигенов нейтрализующие ответы организма, 
ранее не исследовавшиеся и не применявшиеся 
в плане коррекции состояния микробиоты ЖКТ 
[18–21].

Анализ полученных данных, отмеченные тен-
денции в динамике качественных и количествен-
ных показателей микробиоценоза ЖКТ вне всяко-
го сомнения свидетельствуют о перспективности 
предпринимаемых попыток использования ком-
бинации препаратов БСС и ППФ с целью восста-
новления нормального, физиологического состава 
и функционального состояния кишечной микро-
биоты, нарушаемого в инициальной фазе развития 
патогенетических проявлений МС.

Лечение проявлений МД вызывает изменения 
количества микроорганизмов в полученном био-
материале в сторону нормализации состояния ми-
крофлоры кишечника лабораторных животных. 
Лечение МД применением исследованного в работе 
экспериментального ЛС обнаруживает ранее не 
известное и не описанное в научной периодике 
явление, связанное с результатами комбинирова-
ния препаратов БСС и ППФ. Оно состоит в обра-
зовании в условиях комбинирования известных 
составляющих нового комплексного соединения, 
которое оказывается, как показано выше, эффек-
тивным по воздействию на отдельные компоненты 
микробиоты. Описание этого комплекса требует 
специальных углублённых исследований и даль-
нейшего всестороннего изучения, поскольку воз-
можности комбинирования растительных сте-
ролов с производными полиизопреноидов даже 
в экспериментальном плане в более ранних работах 
не рассматривались, а полученные нами результа-
ты, свидетельствующие о формировании комплек-
са с новыми свой ствами, не вызывают сомнений.

Заключение
Комбинирование препаратов растительного происхождения БСС и ППФ позволяет получить новое 
комплексное биологически активное соединение, перспективное в плане дальнейших исследований 
в качестве средства для коррекции состояния микробиоты ЖКТ, нарушаемого в патогенезе первичных 
проявлений МС.
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