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Резюме

Одним из факторов риска развития саркопении является мальнутриция. Ухудшение энергетической ценности пи-
щевого рациона, сбалансированности белков, жиров и углеводов, снижение белково- аминокислотного компонента 
питательного рациона —  всё это может привести к развитию саркопении. Важную роль в процессе роста и развития 
мышечной ткани, в предотвращении ее деградации с возрастом играет микрофлора кишечника. Жировой гепатоз 
и цирроз печени также могут служить причиной развития саркопении. Проблема является актуальной и современной, 
и нуждается в изучении, чему и посвящен данный обзор литературы.
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Summary

One of the risk factors for the development of sarcopenia is malnutrition. Impairment of the energy value of the diet, the 
balance of proteins, fats and carbohydrates, a decrease in the protein- amino acid component of the nutritional diet —  all this 
can lead to the development of sarcopenia. The intestinal microfl ora plays an important role in the process of growth and 
development of muscle tissue, in preventing its degradation with age. Fatty hepatosis and cirrhosis of the liver can also cause 
the development of sarcopenia. The problem is urgent and modern, and needs to be studied, which is what this literature 
review is dedicated to.

Keywords: sarcopenia, frailty, cachexia, aging, digestion, gastrointestinal tract, malabsorption, malnutrition, liver cirrhosis

Введение

Саркопения —  это прогрессирующее генерализо-
ванное заболевание, сопровождающееся потерей 
силы, массы и функции скелетной мускулатуры [1]. 
В настоящее время это заболевание стало глобаль-
ной угрозой для здоровья лиц старших возрастных 
групп [2]. Фактически, заболеваемость саркопе-
нией достигла 5–13% среди населения в возрасте 
60–70 лет и 11–50% среди лиц в возрасте 80 лет 
и старше [3]. Старение характеризуется снижением 
массы скелетных мышц на 1–2% ежегодно после 
50 лет, в сочетании со снижением силы на 1,5% в год, 
которое ускоряется до 3% ежегодно после 60 лет [4]. 
Принципы диагностики саркопении были обнов-
лены Европейской рабочей группой по саркопении 
у пожилых людей (EWGSOP2) [1], и Азиатской ра-
бочей группой по саркопении (AWGS) [5].

Имеются убедительные доказательства того, что 
люди, страдающие саркопенией, имеют более высо-
кий риск падений, переломов и смертности от всех 
причин [6]. Саркопения считается независимым фак-
тором риска различных неблагоприятных исходов, 
включая остеопороз, падения, снижение сердечно- 
легочной функции, метаболический синдром и рези-
стентность к инсулину, и в конечном итоге приводит 
к инвалидности, увеличению продолжительности 
пребывания в больнице, повторной госпитализации 
и смерти [7]. Таким образом, изучение факторов 
риска могло бы стать эффективным решением для 
выявления ранних маркеров профилактики сар-
копении. Однако на данный момент по-прежнему 
отсутствует единый эффективный терапевтический 
препарат, нацеленный на саркопению [8].

Упражнения с отягощениями являются основным 
немедикаментозным подходом к улучшению мышеч-
ной массы и функции, но пожилые пациенты ча-
сто плохо придерживаются режима тренировок [9] 
и не имеют достаточной физической тренированно-
сти для выполнения упражнений [10]. Увеличение 
потребления белка, незаменимых аминокислот и их 
производных, антиоксидантных добавок, полинена-
сыщенных жирных кислот, минералов и витамина 
D, по-видимому, благотворно влияет на мышечную 
массу и функции у пожилых людей [11, 12, 13].

Белки используются человеком для удовлетворе-
ния пластических и энергетических потребностей 

организма [14]. Фактически, невозможно полно-
ценное функционирование как организма в целом, 
так и отдельных органов и систем без полноценного, 
богатого белками пищевого рациона [1]. Для на-
сыщения организма всеми нутриентами, включая 
белки, необходимо нормально функционирование 
органов желудочно- кишечного тракта (ЖКТ) [15].

Важную роль в  патогенезе саркопении мо-
жет играть нарушенная микрофлора кишечника. 
Изменения состава пищевого рациона, дефицит 
пищевых волокон, цирроз печени, хроническая 
диарея, хронический запор, заболевания кишечни-
ка, дисфагия —  вот спектр причин, которые могут 
привести к нарушению функции кишечной ми-
крофлоры. Кроме того, практически любое хрони-
ческое заболевание и/или дисфункция ЖКТ могут 
привести к саркопении [16]. Однако с питанием 
ассоциированы и некоторые факторы риска сар-
копении, в том числе злоупотребление алкоголем. 
Так, в перекрестном популяционном исследовании, 
выполненном в Китае и опубликованном Zhai J. et al. 
(2022) обнаружено, что мужчины, которые потре-
бляли > 25 г этанола в день, имели примерно в три 
раза больше шансов иметь низкую мышечную массу 
(ОР 3,99; 95% ДИ 1,10–17,05) или низкую силу хвата 
кисти (ОР 3,39; 95% ДИ 1,33–9,92), чем те, кто не пил, 
после многократных корректировок. Кроме того, 
у мужчин, употреблявших алкоголь более 4 раз 
в неделю, вероятность низкой мышечной массы 
(ОР 4,99; 95% ДИ 1,24–25,55) или низкой силы хвата 
(ОР 3,37; 95% ДИ 1,40–8,74) была примерно в три-
пять раз выше, чем у непьющих [17]. Некоторые 
экспериментальные исследования на животных 
продемонстрировали, что употребление алкоголя 
подавляет синтез белков скелетных мышц [18, 19]. 
Действие длительного, многолетнего злоупотребле-
ния алкоголем также может проявляться развити-
ем цирроза печени, при котором практически не-
обратимо нарушается метаболизм и синтез белков 
и аминокислот [20].

Таким образом, большое количество факторов ри-
ска саркопении так или иначе связано с патологией 
ЖКТ, печени и кишечной микрофлоры, что будет 
рассмотрено подробнее в данном литературном 
обзоре.
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Микробиота кишечника и метаболизм нутриентов

Микробное сообщество кишечника включает 
приблизительно 1014 бактерий, которые обитают 
в желудочно- кишечном тракте, достигая количества 
микробных клеток, которое значительно превы-
шает количество клеток человеческого организма. 
Коллективный геном этих микроорганизмов (ми-
кробиом) содержит миллионы генов, по сравнению 
примерно с 20 000–25 000 генов в геноме человека. 
Эта микробная «фабрика» способствует широкому 
спектру биохимических и метаболических функций, 
которые человеческий организм иначе не смог бы 
выполнять [21]. Как показано Sonnenburg E. D. et al. 
(2010), в  моделях на  животных соотношение 
наиболее известных типов кишечных бактерий, 
Bacteroidetes и Firmicutes, изменяется в ответ на из-
менения в рационе питания. Хотя изменения в ми-
кробиоте кишечника, вызванные диетой, происхо-
дят в течение короткого периода времени (1–4 дня 
после перехода на другую диету), эти изменения 
легко обратимы [22].

Микробиом кишечника очень важен для под-
держания как желудочно- кишечной, так и иммун-
ной функции, а также имеет решающее значение 
для переваривания питательных веществ, что было 
подтверждено исследованиями на мышах без ми-
кробов [23]. Взаимодействия между микробиотой 
и иммунной системой хозяина многочисленны, 
сложны и двунаправленны. Иммунная система 
должна научиться переносить комменсальную ми-
кробиоту и соответствующим образом реагировать 
на патогены, а микробиота, в свою очередь, является 
неотъемлемой частью обучения иммунной системы 
правильному функционированию [24].

Нарушение энергетического равновесия приво-
дит к увеличению веса. Исследования на мышиной 
модели продемонстрировали взаимосвязь между 
энергетическим равновесием, питанием и составом 
кишечного микробиома. Трансплантация кишечной 
микробиоты от доноров, страдающих ожирением, 
привела к увеличению ожирения у реципиентов 
по сравнению с аналогичным переносом от худых 
доноров. Недавние данные свидетельствуют о том, 
что микробиота кишечника влияет на усвоение пи-
тательных веществ, сбор энергии и множество ме-
таболических путей хозяина [21, 25]. Kalliomaki M. 
et al. (2008) в проспективном исследовании детей 
от рождения до 7 лет собрали образцы кала в воз-
расте 6 и 12 месяцев. В этом отчете задокументиро-
вано обилие таксонов бифидобактерий и снижение 
доли золотистого стафилококка у детей, вес которых 
в возрасте 7 лет находился в пределах референсных 
интервалов, по сравнению с детьми с избыточным 
весом или ожирением. Хотя не изучались такие 
факторы, как диета и физическая активность, эти 
данные свидетельствуют о том, что различия в со-
ставе кишечной микробиоты предшествуют избы-
точному весу и ожирению [26]. После белкового 
голодания изменяется видовой состав кишечной 
микрофлоры. Скудное биоразнообразие просветной 
флоры диагностировано неоднократно у голодаю-
щих детей [27].

Dethlefsen L, Relman DA. (2012) показано, что 
антибиотики оказывают повсеместное влияние 

на микробный состав кишечника. 5-дневный курс 
перорального приема ципрофлоксацина существен-
но уменьшил разнообразие фекального микробного 
сообщества. Авторы показали, что, хотя большая 
часть микробного сообщества восстановилась в те-
чение 4 недель после введения ципрофлоксацина, 
некоторые бактерии не смогли вновь появиться 
даже в течение 6 месяцев после лечения антибио-
тиком [28].

Важные метаболические функции кишечного 
микробиома включают катаболизм пищевых токси-
нов и канцерогенов, синтез питательных микроэле-
ментов, ферментацию неперевариваемых пищевых 
веществ и содействие усвоению электролитов и ми-
нералов. Кроме того, выработка короткоцепочечных 
жирных кислот кишечным микробиомом влияет 
на рост и дифференцировку энтероцитов и коло-
ноцитов [29]. Изменения в микробиоме кишечника 
также ответственны за способность индивидуума 
накапливать энергию, что может объяснить неко-
торые аспекты ожирения. Различия в микробном 
составе кишечника и его метаболической эффектив-
ности могут быть причиной предрасположенности 
человека к нарушениям обмена веществ, таким как 
ожирение и сахарный диабет 2 типа [21].

Все больше данных свидетельствует о том, что 
метаболиты, вырабатываемые кишечной микробио-
той, играют решающую роль во взаимодействиях 
хозяин–микроб [30]. Разнообразие и гомеостаз ми-
кробных сообществ кишечника играют важную роль 
в здоровье хозяина и метаболизме питательных ве-
ществ [31]. Метаболиты, вырабатываемые кишечной 
микробиотой, являются ключевыми посредниками 
взаимосвязи между потреблением пищи и здоро-
вьем хозяина [32]. Например, аминокислота трипто-
фан, предшественник серотонина и мелатонина. 
Животные клетки не могут синтезировать трипто-
фан. Хотя некоторые кишечные бактерии, такие как 
Escherichia coli, могут продуцировать триптофан, 
о вкладе бактериального триптофана в физиологи-
ческие функции организма пока не сообщалось [33]. 
Поэтому, как незаменимая аминокислота, трипто-
фан в основном усваивается человеком из рацио-
на, особенно из продуктов, богатых белком, таких 
как мясо, яйца, молоко и шоколад [34]. Среди 20 
протеиногенных аминокислот триптофан является 
наиболее сложной и имеет наименьшее содержание 
в клетках и белках, но он играет незаменимую роль 
в метаболизме организма [35].

Полезные микроорганизмы, такие как бифидо-
бактерии и лактобациллы, продуцируют биологи-
чески активные соединения, полученные из ами-
нокислот, включая различные биогенные амины. 
Аминокислоты, полученные из пищевых источни-
ков белка, могут служить субстратами для биокон-
версии кишечным микробиомом. Разнообразные 
микробные ферменты могут вносить свой вклад 
в метаболизм аминокислот, образуя биоактивные 
метаболиты в кишечнике. Один из таких классов 
ферментов, декарбоксилазы аминокислот, широко 
распространен в кишечных микробах, и эти микроб-
ные ферменты в сочетании с системами транспор-
та аминокислот связывают пищевые соединения 
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с микробным метаболизмом и передачей сигналов 
слизистой оболочкой кишечника [21]. Один из та-
ких микробных сигнальных и биогенных аминов, 
гистамин, был идентифицирован и количественно 
определен во фракциях, полученных из Lactobacillus 
reuteri, обнаруженных в грудном молоке и кишеч-
нике. Гистамин вырабатывается из L-гистидина 
с помощью гистидиндекарбоксилазы, которая при-
сутствует в некоторых ферментирующих бактери-
ях, включая пробиотические лактобациллы. Один 
из компонентов микробиома кишечника, L. reuteri, 
способен преобразовывать пищевой компонент, 
L-гистидин, в иммунорегуляторный сигнал, гиста-
мин, который подавляет выработку провоспали-
тельного фактора некроза опухоли через рецепторы 
гистамина 2 типа в кишечном эпителии [36].

Другие примеры метаболизма аминокислот, об-
легчаемого микробами, включают образование 
гамма- аминомасляной кислоты (ГАМК) из глу-
тамата с помощью глутаматдекарбоксилазы [37] 

и  производство путресцина из  орнитина  [21]. 
Идентификация этих бактериальных биоактивных 
метаболитов и их соответствующих механизмов 
действия в отношении иммуномодуляции может 
привести к улучшению противовоспалительных 
стратегий при хронических иммуноопосредован-
ных заболеваниях. Такие противовоспалительные 
аминокислотные метаболиты могут ослаблять па-
тологические процессы при ожирении и диабе-
те [21]. Huey S. L. et al. (2020) исследован микро-
биом кишечника малавийских близнецов, у одного 
из которых был диагностирован квашиоркор. При 
пересадке микрофлоры от близнецов стерильным 
мышам, выявили изменение кишечной микро-
биоты, и развитие квашиоркор в эксперименте 
на мышах. У мышей с квашиоркор выявили увели-
чение представителей протеобактерий, особенно 
Bilophila wadsworthia, которые вызывали систем-
ное воспаление при отсутствии специфических 
патогенов [38].

Ось кишечник —  мышцы

В  научной литературе широкую популярность 
получил термин «ось кишечник —  мышцы» [39]. 
Микробиом кишечника —  это, по образному выра-
жению Berg G. et al. (2020), целый «зверинец» бак-
терий, архей, грибов, вирусов и эукариотических 
микробов, которые живут как независимые формы 
жизни у людей и других млекопитающих- хозяев [40]. 
Микробиота, составляющая микробиом, может глу-
боко воздействовать на хозяина, потенциально за-
трагивая почти все физиологические системы [24, 
41]. Кажется нелогичным, что микроорганизмы, 
живущие в кишечном тракте, могут регулировать 
такие, казалось бы, несвязанные с кишечником ор-
ганы, как скелетные мышцы. Однако в обзорной 
статье за 2017 год Ticinesi A. et al. описали текущие 
исследования на животных и человеке, подтверж-
дающие двунаправленную ось кишечник–мышцы, 
связанную с саркопенией [39].

Grosicki G. J. et al. (2018) сообщалось о связи меж-
ду измененной кишечной микробиотой и возраст-
ным снижением массы, силы и функции мышц [42], 
что подтвердило гипотезу Ticinesi A. et al. о важной 
роли оси кишечно- мышечной системы в патофизио-
логии саркопении [39]. В исследовании Ragonnaud E., 
Biragyn A. (2021) было установлено, что у людей 
после 65 летнего возраста наблюдается снижение 
численности и разнообразия кишечной микробиоты, 
особенно таксонов, которые, как считается, прино-
сят пользу здоровью [43].

Несколько исследований подтвердили сильную 
связь между физическими упражнениями и фит-
несом и  здоровым устойчивым микробиомом, 
предполагая, что физические упражнения могут 
стимулировать рост здоровых кишечных микробов 
в дополнение к увеличению мышечной массы [44, 
45]. Косвенные доказательства, подтверждающие 
пользу кишечной микробиоты для здоровья скелет-
ных мышц, включают исследование, в ходе которого 
были взяты образцы кала у пожилых людей (в воз-
расте 70–85 лет) с высокой физической активностью 
и образцы у соответствующих возрасту взрослых 

с низкой физической активностью и затем фекалии 
скармливались мышам без микробов. Мыши, кото-
рых кормили фекалиями высокофункциональных 
пожилых людей, обладали значительно большей 
силой захвата, но не мышечной массой и вынос-
ливостью. Увеличение силы захвата было связано 
с более высоким количеством бактерий Prevotella 
и Barnesiella в кишечнике мышей, которым давали 
образцы фекалий [46]. Таким образом, исследова-
ния на мышах показали, что отсутствие кишечных 
бактерий может вызвать повреждение скелетных 
мышц и что восстановление как мышиных, так 
и здоровых человеческих бактерий может быть 
использовано для восстановления мышечной функ-
ции у мышей.

В работе Šoltys K. et al. (2021) сравнивались по-
жилые (в возрасте 60–70 лет) спортсмены с высокой 
выносливостью с испытуемыми того же возраста, 
которые соответствовали обычным стандартам фи-
зической активности. Наиболее заметными разли-
чиями в кишечных бактериях между группами были 
значительно более высокое содержание Prevotella 
и умеренно более низкое количество Bacteroides 
у  спортсменов с  высокой выносливостью  [47]. 
В исследовании Davis J. A. et al. (2021) было про-
демонстрировано, что бактерии, продуцирующие 
масляную кислоту (бутират) в кишечнике, полезны 
для сохранения мышечной массы [48]. Питание 
влияет на микробиом с одной стороны и на фор-
мирование мышечной массы —  с другой сторо-
ны. Исследование, проведенное в сельской общине 
Западной Бенгалии, Индия, выявило превышение 
потенциально патогенных групп эшерихии, стреп-
тококки и шигеллы, у детей с тяжелой недостаточ-
ностью питания по сравнению со здоровыми детьми 
в возрасте от 0 до 5 лет [38].

Однако ряд вопросов остается еще нерешен-
ным. Если микробиом кишечника может регули-
ровать мышечную массу, неясно, влияет ли на это 
напрямую или опосредовано взаимодействиями 
микробиома с другими системами, такими как ось 
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кишечник–мозг, кишечник–печень, кишечно–им-
мунная система и кишечно–органная ось [41]. В об-
зоре Zhao J. et al. (2021) предположили несколько 
способов, которыми кишечная микробиота может 
влиять на развитие саркопении, включая нарушение 
передачи сигналов инсулина и разрушение мито-
хондрий [49].

Концепция оси кишечник–мышцы относительно 
новая, и здесь еще много предстоит изучить. Тем 
не менее, кажется правдоподобным, что здоро-
вый микробиом кишечника может быть защитой 
от возрастной потери мышечной массы и функций. 
Следовательно, масса скелетных мышц может быть 
связана с составом кишечной микробиоты [41].

Пищеварение и обмен белков

Большинство пищевых белков переваривается и вса-
сывается в верхних отделах желудочно- кишечного 
тракта (ЖКТ) под действием протеаз. В зависимости 
от разнообразного потребления некоторые белки, 
пептиды и аминокислоты могут попадать в толстый 
кишечник после перистальтики кишечного трак-
та [50]. Наконец, аминокислоты в кишечном тракте 
дезаминируются или декарбоксилируются микро-
биотой с образованием различных низкомолекуляр-
ных метаболитов. Эффективность ферментации бел-
ка в дистальном отделе кишечного тракта выше, чем 
в проксимальном отделе [51]. Аналогичным образом, 
фенольных соединений, которые являются бактери-
альными метаболитами ароматических аминокислот, 
по меньшей мере в четыре раза больше в дистальном 
отделе толстой кишки человека, чем в проксимальном 
отделе толстой кишки [52]. Вероятно, это связано 
с тем, что способность бактерий переваривать белок 
усиливается потреблением углеводов, увеличением 
времени переваривания, более высокими значениями 
рН и увеличением количества бактерий [30, 53].

Белки являются макроэлементами, имеющими 
решающее значение для различных клеточных про-
цессов, а также для метаболизма в организме. Синтез 
белка в первую очередь контролируется доступно-
стью аминокислот, необходимых для синтеза белков, 
и энергозатратам, необходимым для поддержания 
процесса синтеза [54]. Патофизиология синдромов, 
характеризующихся нарушением белкового баланса, 
многофакторная и неоднородная. Действительно, 
как у пожилых людей, так и у пациентов с хрониче-
скими заболеваниями наблюдается дисбаланс между 
катаболическими факторами (например, TNF-α, 
кортизолом, катехоламинами, глюкагонами, цитоки-
нами), индуцирующими деградацию белка, и анабо-
лическими факторами (например, инсулином, инсу-
линоподобными факторами роста, и гормон роста), 
которые стимулируют синтез белка. Повышенные 
катаболические стимулы вызывают дисбаланс меж-
ду поступлением питательных веществ и потребно-
стями в синтезе белков и энергии [55].

Мышечные сократительные белки и циркули-
рующие в крови белки являются основным ре-
зервуаром аминокислот в организме. Эти белки 
могут разрушаться под действием катаболических 
стимулов и/или физических упражнений, а дру-
гие аминокислоты могут повторно использоваться 
клетками для синтеза белка de novo. Большое коли-
чество аминокислот дезаминируется для получения 
энергии и других метаболических промежуточных 
продуктов в цикле Кребса и/или высвобождается 
в кровоток для поддержания готового к использова-
нию пула аминокислот [54]. Белки скелетных мышц 
и циркулирующие в крови находятся в постоянном 

обмене. У здоровых людей метаболизируется, синте-
зируется заново и подвергается рециркуляции около 
250–350 г белков в сутки. Однако это количество 
резко возрастает в условиях с более высокой мета-
болической потребностью [54].

Метаболизм аминокислот с разветвленной боковой 
цепью (BCAA) также связан с саркопенией. У по-
жилых людей снижен анаболический ответ мышц 
на низкие дозы (например, менее 10 г) незаменимых 
аминокислот; тем не менее, более высоких доз (напри-
мер, 10–15 г, по крайней мере, с 3 г лейцина) достаточ-
но, чтобы вызвать анаболический ответ, сравнимый 
с тем, который наблюдается у молодых людей [56]. 
Поэтому пожилым людям рекомендуется употре-
блять пищу, богатую высококачественными белками 
с более высоким содержанием незаменимых амино-
кислот, такую как нежирное мясо и другие продукты, 
богатые лейцином (например, соевые бобы, арахис, 
чечевица) [57]. Таким образом, представляется целе-
сообразным увеличить потребление белка до 1,0–1,2 г/
кг/сут, в то время как пожилым людям с острыми или 
хроническими заболеваниями может потребовать-
ся 1,2–1,5 г/кг/сут белка. Наконец, пожилым людям 
с тяжелыми заболеваниями или явным недоеданием 
может потребоваться до 2,0 г/кг белка в день [54, 58].

Микробиота кишечника может воздейство-
вать на прогрессирование саркопении. В частно-
сти, состав кишечной микробиоты может влиять 
на метаболизм глюкозы и жира в тканях скелетных 
мышц [59]. Strasser B. et al. (2021) показано, что ки-
шечная микробиота модулирует выработку липо-
полисахаридов, короткоцепочечных жирных кислот 
и различных метаболитов, которые влияют на ме-
таболизм хозяина, включая ткани скелетных мышц 
и их функцию через ось кишечник–мышцы [60].

В старости микробиота кишечника претерпевает 
существенные изменения, главными особенностями 
которых являются более высокая межиндивиду-
альная изменчивость, снижение биоразнообразия 
и колонизация патобионтами. Возрастное сни-
жение барьерной функции слизистой оболочки 
кишечника играет важную роль в дисбактериозе. 
Нарушение барьера может способствовать попада-
нию кишечных микробов и / или микробных ток-
синов в кровоток, где они вызывают воспаление 
и вносят вклад в нарушение регуляции иммунной 
системы. Возрастной дисбактериоз ослабляет дей-
ствие нормальной кишечной флоры против небла-
гоприятной микробной колонизации или удаления 
токсических метаболитов [61]. При старении об-
наружено снижение доли Lactobacilli, Bacterioides / 
Prevotella и Faecalibacterium prausnitzii и увеличение 
доли Ruminococcus, Atopobium и Enterobacteriacae. Все 
больше данных подтверждают существование связи 



116

экспериментальная и клиническая гастроэнтерология | № 222 (2) 2024 experimental & clinical gastroenterology | № 222 (2) 2024

между изменениями кишечной флоры, хроническим 
воспалением и анаболической резистентностью при 
истощении мышц. Таким образом, дисбактериоз 
кишечника был предложен как фактор развития 
саркопении. Взаимосвязь между численностью спец-
ифических кишечных бактерий, метаболическими 
маркерами и уровнями специфических воспалитель-
ных биомолекул в сыворотке крови предполагает 
существование дополнительного пути, посредством 
которого изменения микробиоты кишечника могут 
влиять на патофизиологию саркопении [61].

Хорошо известно, что микробиота кишечника 
связана с метаболизмом и играет существенную роль 
в питании хозяина [62]. Хотя прямых доказательств 
связи между саркопенией и различным составом 
кишечной микробиоты у пожилых людей нет, сооб-
щалось о потенциальной взаимосвязи между массой 
скелетных мышц и кишечной микробиотой [42]. 
Появляется все больше сведений, что прием про-
биотиков и пребиотиков улучшает массу и функцию 
скелетных мышц за счет модуляции проницаемости 
кишечника и оси кишечник–мышцы [63].

Заболевания печени и саркопения

Ключевую роль в процессах метаболизма играет пе-
чень. В печени происходят процессы глюконеогенеза, 
синтеза, дезаминирования, транс аминирования ами-
нокислот, синтез гликогена и т. п. Злоупотребление 
алкоголем представляет важную медицинскую и со-
циальную проблему. В дополнение к социальным 
и психиатрическим проблемам, более 200 заболе-
ваний, которые поражают несколько органов, та-
ких как мозг, сердце, желудочно- кишечный тракт 
и печень, связаны с привычным употреблением ал-
коголя [20]. Среди этих органов, повреждаемых ал-
коголем, печень особенно восприимчива, поскольку 
является основным местом метаболизма алкоголя 
в организме. Метаболизм алкоголя протекает с об-
разованием токсических продуктов, что приводит 
к алкогольной болезни печени [64].

Алкогольная болезнь печени охватывает широкий 
спектр состояний, включая алкогольную жировую 
дистрофию печени (простой стеатоз), алкоголь-
ный гепатит, алкогольный цирроз и рак печени. 
Алкогольная жировая дистрофия печени опреде-
ляется накоплением жира в гепатоцитах без суще-
ственного воспаления или фиброза печени и наблю-
дается у 90% сильно пьющих. Обильное длительное 
употребление алкоголя ускоряет переход алкоголь-
ной жировой дистрофии печени в алкогольный 
гепатит, который характеризуется стеатозом, увели-
чением гепатоцитов и инфильтрацией нейтрофилов 
с фиброзом или без него [65]. Алкогольный цирроз 
печени является более тяжелой формой алкогольной 
болезни печени и определяется дезорганизованной 
архитектурой печени с фиброзом [20].

Наиболее распространенными причинами цирро-
за печени являются вирусный гепатит, алкоголизм, 
обструкция желчевыводящих путей (билиарный 
цирроз) и хроническая сердечная недостаточность. 
Независимо от этиопатогенеза, причиной гиперам-
мониемии являются портально- системные шунты 
и/или нарушение детоксикации аммиака в печени 
до мочевины [66]. По данным Walker V. (2014), около 
90% пациентов с гипераммониемией имеют заболе-
вания печени [67], а повышенный уровень аммиака 
способствует истощению мышц у пациентов [66]. 
Аммиак вырабатывается непрерывно в процессе 
метаболизма всех органов. Основными источника-
ми являются метаболизм аминокислот, деградация 
пуринов и пиримидинов, синтез гема и микробиота 
кишечника. Исходя из потребления азота с пищей 
и выведения азота с мочой в виде мочевины и ам-
миака, можно подсчитать, что взрослый человек 

вырабатывает около 700 ммоль аммиака в день. 
Повышение уровня аммиака в крови, которое ока-
зывает токсическое воздействие на мозг, предотвра-
щается его временной детоксикацией глютамином. 
Конечный путь детоксикации аммиака происходит 
через синтез мочевины в печени. Поэтому, хотя вы-
работка аммиака в организме высока, его концен-
трация в крови низкая и не превышает 40 мкмоль/л 
у здорового человека в состоянии покоя. Более вы-
сокие концентрации аммиака (0,5–1 ммоль/л) на-
блюдаются только в воротной вене [66].

При циррозе печени наблюдается потеря белковой 
энергии, дефицит глутамата и альфа- кетоглутарата 
и повышенное окисление BCAA в мышцах из-за 
нарушения функции митохондрий и резистентности 
к инсулину. Активируется порочный круг, в кото-
ром глютамин, синтезируемый из аммиака в мыш-
цах, катаболизируется до аммиака во внутренних 
тканях, что приводит к дальнейшему повышению 
гипераммониемии [66]. Повышение скорости окис-
ления BCAA при циррозе печени также было про-
демонстрировано в исследовании McCullough A. J. 
et al. [68].

Для снижения уровня аммиака были предложены 
гемодиализ и несколько метаболических поглотите-
лей, включая фенилбутират натрия, фенилбутират 
глицерина, фенилацетат орнитина, АСТ-120 (сфе-
рический углеродный адсорбент) и бензоат натрия. 
Однако необходимы дополнительные исследования 
с целью выявления возможных побочных эффек-
тов [66].

Нарушения функции печени ассоциированы 
с развитием саркопении. Саркопения является 
распространенной проблемой у людей с циррозом 
печени, распространенность которой составляет 
около 30–70% [69, 70]. По мнению Peng S. et al., цир-
роз печени —  типичное заболевание, приводящее 
к истощению белка. Потеря мышечной массы огра-
ничивает способность организма к детоксикации 
аммиака до глютамина, снижает мышечную силу 
и их физическую работоспособность, а также увели-
чивает риск ряда осложнений. Распространенность 
кахексии у пациентов с циррозом печени составляет 
около 50% [71].

Патогенез истощения мышц сложен. Если цирроз 
печени не осложнен системной воспалительной реак-
цией, доминирующей причиной является снижение 
синтеза белка из-за анорексии, нарушения пищева-
рения и всасывания питательных веществ, а также 
некоторых нейрогуморальных изменений (например, 
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снижение выработки IGF-1). В фазе прогрессиро-
вания заболевания и под влиянием факторов вос-
паления, особенно цитокинов, может наблюдаться 
повышенный оборот белка и активация протео-
лиза. Вполне вероятно, что изменения, вызванные 
гипераммониемией, особенно митохондриальная 
дисфункция и дефицит BCAA, играют определенную 
роль в истощении белково- энергетических ресурсов 
независимо от того, сопровождается ли цирроз вос-
палительной реакцией или нет [66].

Ряд авторов показали взаимосвязь саркопении, 
цирроза печени и состояния кишечной микрофлоры. 
Schnabl B, Brenner DA (2014) отмечают важную роль 
злоупотребления алкоголем в нарушении кишечной 
микрофлоры [72]. Lee P. C. et al. (2022) опубликовали 
проспективное исследование «Sarcopenia- related 
gut microbial changes are associated with the risk of 
complications in people with cirrhosis». Было показа-
но, что имеется связь между микробиологическими 
изменениями кишечника, связанными с саркопе-
нией, и развитием осложнений у лиц с циррозом 
печени. У лиц с плохой микробной характеристикой, 
связанной с саркопенией, у которых были обнару-
жены как Ruminococcus 2, так и Anaerostipes, было 
значительно больше инфекционных и неинфекци-
онных осложнений, а также больше госпитализаций 
в течение одного года. Авторы наблюдали целый 

спектр микробных изменений от нормального мы-
шечного статуса до снижения силы и саркопении. 
Обнаружено значительное снижение микробных 
функций в биосинтезе многочисленных аминокис-
лот у людей с циррозом и саркопенией. Более того, 
у лиц с циррозом печени также была обнаружена 
сильная корреляция между уровнями аминокислот 
в сыворотке крови и кишечной микробиотой, свя-
занной с саркопенией [16].

Рациональной основой для использования добавок 
BCAA для лечения саркопении (в том числе на фоне 
цирроза печени) является их пониженная концен-
трация в плазме как при физической нагрузке, так 
и при циррозе печени, а также их фармакологические 
свой ства, особенно положительное влияние BCAA, 
на белковый метаболизм. Предполагается, что кор-
рекция снижения соотношения BCAA к ароматиче-
ским аминокислотам (триптофан, фенилаланин и ти-
розин) в плазме снижает синтез серотонина и ложных 
нейромедиаторов в головном мозге и впоследствии 
задерживает наступление усталости при мышеч-
ной работе и улучшает функцию мозга у пациентов 
с печеночной энцефалопатией [73]. Более того, было 
показано, что добавление BCAA увеличивает деток-
сикацию аммиака до глютамина в мышцах и пре-
дотвращает снижение уровня глютамина в плазме 
во время длительных физических упражнений [74].

Выводы

Связанные с возрастом изменения включают потерю 
мышечной массы и функций, снижение качества 
и разнообразия микробиома. Одновременное воз-
никновение этих изменений, вероятно, не случайно, 
учитывая современную концепцию оси «кишечник- 
мышцы». Мышечную массу и функцию можно улуч-
шить с помощью физиологических стимулов, таких 

как упражнения с нагрузкой, потребление белка, 
незаменимых аминокислот, особенно BCAA. Для 
профилактики развития саркопении необходим 
комплексный подход, который обязательно должен 
включать нормализацию кишечной микрофлоры, 
борьбу с мальнутрицией и мальабсорбцией, а также 
специальные рекомендации при заболеваниях печени.
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