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Управление кишечной микробиотой 
как адъювантная стратегия вес-редуцирующей 
терапии, включая агонисты рецепторов 
глюкагоноподобного пептида 1  
и глюкозозависимого инсулинотропного полипептида: 
роль арабиногалактана и лактоферрина

Распространенность ожирения достигла масштабов глобальной эпидемии. На сегодняшний день установлено, что 
патогенез ожирения выходит за рамки простого дисбаланса калорий и обусловлен множеством причин, основными 
из которых являются инсулинорезистентность, дисбаланс цитокинов и адипокинов, нарушение аутофагии, 
воздействие генетических и экологических факторов, нарушение микробиоты. Современные данные указывают 
на критическую роль кишечной микробиоты и дефицита пищевых волокон в развитии метаболической дисфункции. 
В статье рассматриваются механизмы, связывающие диету с низким содержанием пищевых волокон, дисбиоз 
кишечника и ожирение, включая нарушение целостности кишечного барьера, системное воспаление и регуляцию 
энергетического гомеостаза. Особое внимание уделяется взаимодействию микробиоты с новейшими классами 
препаратов для лечения ожирения – агонистами рецепторов глюкагоноподобного пептида 1 и глюкозозависимого 
инсулинотропного полипептида, такими как семаглутид и тирзепатид. Анализируется потенциал стратегий, 
объединяющих фармакотерапию и модуляцию микробиоты с помощью пребиотических пищевых волокон 
и лактоферрина, в повышении эффективности и переносимости лечения.
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семаглутид, тирзепатид, глюкагоноподобный пептид 1, глюкозозависимый инсулинотропный полипептид, 
арабиногалактан, лактоферрин
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Лекции для врачей

Введение
Ожирение, распространенность которого на  сегод-
няшний день приобрела характер глобальной панде-
мии, ассоциировано с повышенным риском развития 
сахарного диабета (СД) 2 типа, сердечно-сосудистых 
и ряда онкологических заболеваний. Согласно резуль-
татам исследования глобального бремени болезней [1], 
в 2021 г. с избыточной массой тела и ожирением было 
связано 3,71 млн смертей и 129 млн лет жизни с поправ-
кой на инвалидность [2]. Бремя заболеваний, связанных 
с ожирением, за последние два десятилетия увеличилось 
более чем на 15%. Высокий индекс массы тела (ИМТ) 
признан основным фактором риска развития СД 2 типа, 

на который приходится более 52% глобального бремени 
диабета [2].
Традиционно внимание в стратегиях снижения веса 
было сосредоточено на дефиците калорий. Однако нако-
пленные данные свидетельствуют, что значимым неза-
висимым фактором развития метаболического синдро-
ма и ожирения является качество питания, в частности 
дефицит пищевых волокон (ПВ). Пищевые волокна, 
не перевариваемые в тонкой кишке, служат основным 
субстратом для микробиоты толстой кишки, определяя 
ее состав и функциональную активность. Нарушение 
этого симбиоза – дисбиоз – признано важным патогене-
тическим звеном ожирения, метаболического синдрома 
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и метаболически ассоциированной жировой болезни 
печени [3–6].
Аналоги инкретинов – агонисты рецепторов глюкагоно-
подобного пептида 1 (ГПП-1) (лираглутид, семаглутид) 
и комбинированные агонисты рецепторов глюкагонопо-
добного пептида 1/глюкозозависимого инсулинотропного 
полипептида (ГИП) (тирзепатид) – совершили революцию 
в лечении ожирения [7]. Вопрос о связи эффективности 
этих препаратов с использованием других возможностей 
управления весом, такими как изменение питания, физи-
ческая активность, бариатрическая хирургия, становится 
актуальным направлением исследований [8]. 
Целью настоящего обзора стала систематизация данных 
о роли ПВ и микробиоты в патогенезе ожирения и оценка 
обоснованности применения пищевых волокон как ком-
понента комплексных стратегий снижения массы тела, 
включая терапию агонистами рецепторов ГПП-1 и ГИП.
Микробиоценоз любой локализации функционирует 
на основании общебиологических механизмов выжи-
вания групп организмов, объединенных общими усло-
виями пребывания. В целях максимального выживания 
полимикробной популяции микробиоценозы человека 
используют суммарный метаболический потенциал. 
Изменение структуры питательных субстратов, посту-
пающих извне (питание макроорганизма), приводит 
к метаболическим сдвигам внутри микробной популя-
ции. При выраженном дефиците ключевых пищевых 
субстратов формируется метаболический дисбиоз, за-
трагивающий на первом этапе межмикробные взаимо-
действия. Утрата ключевых микробных метаболитов 
сопровождается нарушением регуляции как внутри ми-
кробиоценоза, так и на уровне макроорганизма (фаза 
регуляторного дисбиоза). Следствием этих процессов 
являются изменения не только состава и функции ми-
кробиоты, но и функционирования желудочно-кишеч-
ного тракта (ЖКТ), включая нарушение экспрессии 
рецепторов, а также дистантные метаболические эф-
фекты, обусловленные изменением антигенной стиму-
ляции, утратой ключевых протективных микробных 
факторов и избыточным образованием патогенетичес
ки значимых продуктов метаболизма.

Дефицит пищевых волокон и дисбиоз – ключевые 
звенья патогенеза ожирения
Эволюция диеты и дефицит пищевых волокон
Переход от традиционного рациона, богатого клетчат-
кой, к потреблению высокоочищенной пищи привел 
к драматическому сокращению потребления ПВ. Реко-
мендуемое адекватное потребление пищевых волокон 
составляет 14 г на 1000 ккал, или 25 г/сут для взрослых 
женщин и 38 г/сут для взрослых мужчин. Однако сред-
нее потребление пищевых волокон в США составляет 
всего 17 г/сут для лиц старше 20 лет – примерно поло-
вину от рекомендуемого уровня и значительно ниже 
оптимального потребления (25–29 г/сут), ассоцииро-
ванного со снижением риска развития различных забо-
леваний. В Великобритании средний суточный уровень 
потребления ПВ составляет 21 г для мужчин и 17 г для 
женщин, при этом только 13% мужчин и 4% женщин 
достигают рекомендованных 30 г [9–11].

Патогенетические последствия дефицита 
пищевых волокон и дисбиоза
Среди патогенетических последствий дефицита пище-
вых волокон и дисбиоза выделяют следующие.
Снижение продукции короткоцепочечных жирных 
кислот. Из-за недостаточного потребления ПВ ком-
менсальные бактерии (Bifidobacterium, Lactobacillus, 
Faecalibacterium prausnitzii) лишаются необходимого 
субстрата для ферментации с образованием короткоце-
почечных жирных кислот (КЦЖК) – ацетата, пропиона-
та и бутирата [12–14]. 
Бутират служит основным энергоресурсом для колоно-
цитов, поддерживая целостность кишечного барьера. 
Его дефицит приводит к повышению проницаемости 
кишечной стенки и риску транслокации липополисаха-
ридов (ЛПС) грамотрицательных бактерий, запускаю-
щих системное воспаление низкой степени активности – 
ключевой фактор развития инсулинорезистентности 
и ожирения. Показано, что повышенные уровни ЛПС 
в плазме, вызванные увеличенной кишечной проницае-
мостью при ожирении, индуцированном диетой, способ-
ствуют формированию инсулинорезистентности через 
активацию Toll-подобного рецептора 4 и последующему 
развитию метаболического воспаления [5, 15–18].
Нарушение регуляции аппетита и энергетического обме-
на. Пропионат и ацетат влияют на выработку кишечных 
пептидов (ГПП-1, пептид YY), регулирующих чувство на-
сыщения через вагусные и центральные механизмы. Ко-
роткоцепочечные жирные кислоты стимулируют секре-
цию ГПП-1 через рецепторы свободных жирных кислот 
FFAR2 (GPR43) и FFAR3 (GPR41) на L-клетках кишечни-
ка. Установлено, что целенаправленная доставка пропи-
оната в толстую кишку увеличивает постпрандиальные 
уровни ГПП-1 и пептида YY, снижает потребление энер-
гии и предотвращает набор веса у взрослых с избыточ-
ной массой тела. Дисбиоз смещает энергетический баланс 
в сторону увеличения поступления калорий из пищи 
и влияет на метаболизм желчных кислот [19–24]. 
Изменение состава микробиоты. Дефицит ПВ об-
условливает сокращение численности сахаролитичес
ких бактерий и  увеличение доли протеолитических 
и условно-патогенных видов бактерий, что усугубляет 
метаболические нарушения. При проведении система-
тического обзора и метаанализа установлено, что вме-
шательства с использованием ПВ способствуют повы-
шению численности Bifidobacterium spp. и Lactobacillus 
spp., а также концентрации бутирата в кале по сравне-
нию с применением плацебо. Определенные кишеч-
ные бактерии, включая Clostridium XIVb, Dorea spp., 
Enterobacter cloacae и Collinsella aerofaciens, способствуют 
развитию ожирения, увеличивая извлечение энергии, 
проницаемость кишечника и  воспалительный ответ 
через транслокацию ЛПС. Напротив, полезные бакте-
рии, такие как Akkermansia muciniphila, Lactobacillus spp., 
Bifidobacterium spp., Vescimonas и Dysosmobacter welbionis, 
улучшают целостность кишечного барьера, регулируют 
продукцию КЦЖК и модулируют фактор адипоцитов, 
индуцированный голоданием, что в совокупности под-
держивает метаболическое здоровье, снижая накопле-
ние жира и воспаление [5, 14, 25, 26]. 
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Инкретиновая терапия ожирения:  
семаглутид и тирзепатид
Механизмы действия
Семаглутид (агонист рецепторов ГПП-1) и тирзепатид 
(коагонист рецепторов ГПП-1/ГИП) воспроизводят 
эффекты инкретиновых  гормонов. Их  центральное 
действие заключается в подавлении аппетита и усиле-
нии чувства насыщения через рецепторы гипоталамуса 
и ствола мозга. Периферическое действие данных пре-
паратов включает замедление опорожнения желудка, 
стимуляцию  глюкозозависимой секреции инсулина 
и регуляцию секреции глюкагона. При этом тирзепа-
тид и семаглутид различаются по влиянию на глюкагон. 
Так, тирзепатид стимулирует его секрецию, семаглутид 
подавляет. Кроме того, тирзепатид оказывает прямое 
влияние на функцию белой жировой ткани [7].

Влияние на микробиоту
Воздействие семаглутида и тирзепатида на микробиоту 
подтверждается результатами клинических исследова-
ний. Установлено, что оба препарата модулируют состав 
кишечной микробиоты, увеличивая численность полез-
ных бактерий (Akkermansia muciniphila и бактерий, проду-
цирующих КЦЖК, таких как Faecalibacterium prausnitzii, 
Roseburia spp.) и снижая численность провоспалитель-
ных бактерий. Согласно результатам систематического 
обзора 2025 г., агонисты рецепторов ГПП-1 оказывают 
значительное влияние на состав и разнообразие микро-
биоты. Важно отметить, что эти эффекты могут быть как 
прямыми (через замедление моторики ЖКТ), так и опос-
редованными (через улучшение метаболизма) [27, 28]. 

Нежелательные эффекты инкретинов
Несмотря на положительный эффект терапии инкре-
тинами на микробиоту, развитие побочных эффектов 
со  стороны ЖКТ представляет серьезную проблему. 
Среди наиболее частых указывают тошноту (28–44% слу-
чаев), диарею (23–30%), рвоту (13–24%), запоры (11–24%), 
абдоминальную боль (6–20%) и диспепсию (6–10%). Эти 
нежелательные явления обычно отмечаются в первые не-
дели терапии и при титрации дозы, чаще при примене-
нии высоких доз и наличии в анамнезе заболеваний ЖКТ. 
Реже наблюдаются вздутие живота, отрыжка,  гастро
эзофагеальный рефлюкс, гастрит, метеоризм, снижение 
аппетита, а также замедление опорожнения желудка, что 
может приводить к гастропарезу и кишечной непроходи-
мости. Повышен также риск развития холелитиаза и хо-
лецистита, особенно при выраженном снижении веса. 
Эти симптомы наиболее выражены в первые недели те-
рапии и при титрации дозы. Обычно они уменьшаются 
при достижении стабильной дозы, но могут сохраняться 
и влиять на приверженность лечению [29, 30].

Дефицитные состояния при терапии агонистами 
рецепторов ГПП-1 
Терапия агонистами рецепторов ГПП-1, включая сема-
глутид, и коагонистом рецепторов ГПП-1/ГИП тирзепа-
тидом связана с повышенным риском развития дефицита 
ряда микронутриентов, в том числе железа. Подавление 
аппетита, индуцированное агонистами рецепторов 

ГПП-1, может усугублять предсуществующие дефици-
ты микронутриентов. Так, дефицит железа встречается 
у 45% пациентов с ожирением [31]. В совместном руко-
водстве американских обществ по питанию и ожирению 
2025 г. указывается, что значительное снижение (на 16–
39%) калорийности рациона при терапии инкретинами 
может приводить к недостаточному потреблению желе-
за, кальция, магния, цинка и ряда витаминов, особенно 
при энергетическом потреблении менее 1200 ккал/сут 
у женщин и 1800 ккал/сут у мужчин [32].
В пилотном исследовании, проведенном P. Melis и соавт. 
(2025 г.), продемонстрировано снижение кишечной аб-
сорбции железа у пациентов с СД 2 типа на фоне терапии 
семаглутидом, что может быть связано с замедлением 
опорожнения желудка и изменением кислотности же-
лудочного содержимого [33]. Исследование B. Johnson 
и соавт. (2025 г.) выявило недостаточное потребление ну-
триентов у пациентов, получавших агонисты рецепторов 
ГПП-1, что подчеркивает необходимость мониторинга 
и коррекции дефицитных состояний [34]. Националь-
ное регистровое исследование S.C. Bain и соавт. (2023 г.) 
показало, что применение агонистов рецепторов ГПП-1 
ассоциировано со снижением уровня ферритина в крови 
у пациентов с СД 2 типа и гемохроматозом, что указывает 
на влияние этих препаратов на метаболизм железа [35]. 

Взаимодействие микробиоты, пищевых волокон 
и инкретиновой терапии: гипотезы и перспективы
Для достижения и удержания оптимального веса пред-
ставляется перспективным изучение двусторонней 
связи между состоянием микробиоты и эффективно-
стью инкретиновых препаратов.

Возможность влияния микробиоты на эффективность терапии
Модуляция чувствительности и  достижение эффек-
тивности при меньших дозах инкретинов. Микробиота 
через продукцию КЦЖК может влиять на экспрессию ре-
цепторов к ГПП-1 в кишечнике и на вагусные афферент-
ные пути, потенциально модулируя ответ на лечение [36]. 
В исследовании SURMOUNT-3, в котором оценива-
лась эффективность тирзепатида у  пациентов, до-
стигших ≥ 5% снижения веса после 12-недельной ин-
тенсивной программы модификации образа жизни, 
включавшей изменение питания, на 72-й неделе было 
зафиксировано значительно большее изменение 
веса в группе тирзепатида, чем в группе плацебо, – 
-18,4 и +2,5% соответственно (p = 0,001). Это подчер-
кивает синергизм эффектов фармакотерапии и изме-
нения образа жизни [37]. 
Снижение риска развития побочных эффектов и повы-
шение приверженности терапии инкретинами. Улучше-
ние моторики и консистенции стула за счет восстанов-
ления микробного равновесия и продукции бутирата 
может помочь в управлении желудочно-кишечными 
побочными эффектами (тошнота, запоры), характерны-
ми для начала терапии агонистами рецепторов ГПП-1.
Обеспечение устойчивости результата. Формирование 
здоровой микробиоты может способствовать поддер-
жанию сниженного веса после отмены или уменьшения 
дозы препарата.
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Интеграция стратегий, направленных на  восстанов-
ление микробиоты, в  протоколы лечения ожирения 
представляется логичным и многообещающим шагом. 
Рекомендация по  увеличению потребления ПВ (до 
30–40 г/сут) или назначению пребиотических добавок 
может рассматриваться не только как базовая диетоло-
гическая коррекция, но и как адъювантный подход для 
потенцирования эффекта инкретиновых препаратов, 
улучшения их переносимости и долгосрочной стабили-
зации достигнутых результатов. 
Рекомендации по интеграции ПВ в протоколы лече-
ния нашли отражение в совместном руководстве веду-
щих американских обществ по питанию и ожирению 
2025 г. В документе подчеркивается, что ПВ стимули-
руют секрецию ГПП-1 через ферментацию в толстой 
кишке с образованием КЦЖК [32]. В нем также отмече-
на роль клетчатки в управлении желудочно-кишечны-
ми побочными эффектами, характерными для терапии 
агонистами рецепторов ГПП-1.

Биологически активная добавка,  
содержащая арабиногалактан и лактоферрин,  
как возможный выбор для пребиотической 
поддержки при снижении веса
Арабиногалактан
Арабиногалактан (АГ) из лиственницы представляет 
собой растворимое пищевое волокно с доказанными 
пребиотическими свойствами. Согласно результатам 
рандомизированного двойного слепого плацебо-контро
лируемого перекрестного исследования с  участием 
30 здоровых взрослых, прием АГ в дозе 15 г/сут в тече-
ние шести недель приводил к значительному снижению 
соотношения Firmicutes/Bacteroidetes в кишечной микро-
биоте, увеличению численности Bacteroidetes и тенден-
ции к росту содержания Bifidobacterium. Указанное со-
отношение имеет критическое значение при ожирении, 
поскольку его повышение ассоциировано с увеличенной 
экстракцией энергии из пищи и метаболической дис-
функцией [38–40].
В исследовании in vitro с использованием динамической 
модели проксимального отдела толстой кишки TIM-2 
(TNO In Vitro Model of the Colon) продемонстрирова-
но, что микробиота от лиц с ожирением и нормаль-
ной массой тела по-разному ферментирует АГ. У лиц 
с нормальной массой тела ферментация АГ приводила 
к более высокой продукции бутирата, тогда как у лиц 
с  ожирением  – пропионата. Важно, что микробиота 
от лиц с нормальной массой тела стимулировала бак-
терии родов Bifidobacterium, Lactobacillus, Roseburia 
и Faecalibacterium prausnitzii – ключевых продуцентов 
КЦЖК, в том числе бутирата и пропионата [41]. Еще 
одно исследование показало, что АГ действует как функ-
ционально селективное пищевое волокно, способное 
обогащать кишечную микробиоту наиболее полезны-
ми представителями, такими как Bifidobacterium longum 
и Gemmiger, бутират-продуцент, филогенетически близ-
кий к Faecalibacterium prausnitzii [42].
К механизмам действия АГ относят стимуляцию про-
дукции КЦЖК, особенно пропионата и  бутирата, 
которые активируют рецепторы свободных жирных 

кислот FFAR2 и FFAR3 на L-клетках кишечника, вы-
зывая таким образом эндогенную секрецию ГПП-1 
и пептида YY. Недавнее исследование показало, что 
АГ улучшает гомеостаз кишечника через Bacteroides 
thetaiotaomicron. Данная бактерия продуцирует про-
пионат и повышает экспрессию FFAR3 (GPR41) в тол-
стой кишке. Этот механизм синергичен с действием 
экзогенных агонистов рецепторов ГПП-1, что потен-
циально может усиливать их эффективность [43]. 
Кроме того, продемонстирована способность фрак-
ций АГ модулировать кишечную микробиоту и ее 
метаболическую активность, влияя на гомеостаз хо-
лестерина и оказывая потенциальный гипохолестери-
немический эффект [44].

Лактоферрин
Лактоферрин (ЛФ) – железосвязывающий гликопро-
теин врожденного иммунитета с доказанными имму-
нологическими эффектами [45]. Результаты системати-
ческого обзора 2023 г. подтвердили, что ЛФ оказывает 
двойное действие на метаболизм человеческого орга-
низма – стимулирующее в физиологических условиях 
и восстанавливающее при патологических состояниях, 
включая ожирение, инсулинорезистентность и метабо-
лический синдром [46].
В клиническом двойном слепом плацебо-контролиру-
емом исследовании с участием 26 японских мужчин 
и женщин с абдоминальным ожирением (ИМТ > 25 кг/м2, 
площадь висцерального жира > 100 см2) показано, что 
прием ЛФ в дозе 300 мг/сут в течение восьми недель 
приводил к значительному снижению площади висце-
рального жира по сравнению с использованием пла-
цебо – -14,6 и -1,8 см2 соответственно (p = 0,009) [43]. 
Наблюдалось также достоверное уменьшение массы 
тела (-1,5 против +1,0 кг), ИМТ (-0,6 против +0,3 кг/м2) 
и окружности бедер (-2,6 против -0,2 см), при этом по-
бочные эффекты отсутствовали [47].
Экспериментальные исследования на  моделях ожи-
рения, индуцированного высокожировой диетой, 
демонстрируют множественные механизмы действия 
ЛФ. Так, ЛФ, принимаемый в течение 15 недель, значи-
тельно снижал прирост массы тела, висцеральное ожи-
рение, уровни глюкозы, лептина и липидов в сыворотке 
крови, а также уменьшал выраженность печеночного 
стеатоза. Молекулярный анализ показал подавление 
экспрессии адипогенных и провоспалительных генов 
(белок 1c, связывающий регуляторные элементы сте-
ролов (Sterol Regulatory Element-Binding Protein 1c, 
SREBP-1c), синтаза жирных кислот (Fatty Acid Synthase, 
FAS), моноцитарный хемоаттрактантный белок 1 
(Monocyte Chemoattractant Protein 1, MCP-1), лептин) 
в печени и эпидидимальной жировой ткани [48].
Оценка компонентов сывороточного белка показа-
ла, что ЛФ вызывает устойчивое снижение массы тела 
и жировой массы, ослабляет снижение энергетических 
затрат, связанное с ограничением калорий, уменьшает 
уровни лептина и инсулина в плазме, улучшает кли-
ренс глюкозы и снижает стеатоз печени, причем эти эф-
фекты частично независимы от калорийности потре-
бляемой пищи [13]. 
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Критически важным механизмом действия ЛФ является 
способность модулировать состав кишечной микробиоты 
и снижать хроническое воспаление низкой активности, 
характерное для ожирения [49]. В исследовании, прове-
денном на мышах с ожирением, показано, что прием ЛФ 
ассоциировался со снижением уровней общего холесте-
рина, триглицеридов и липопротеинов низкой плотности, 
а также с повышением уровня липопротеинов высокой 
плотности. Кроме того, ЛФ подавлял метаболическую 
эндотоксемию и ослаблял хронический воспалительный 
ответ. Он повышал экспрессию белков плотных контактов 
в кишечнике, улучшая целостность кишечного барьера. 
Анализ микробиоты показал, что ЛФ изменял структуру 
кишечной микробиоты, снижая соотношение Firmicutes/
Bacteroidetes и увеличивая относительную численность 
Alistipes, Acidobacteriota, Psychrobacter и Bryobacter [50].
В исследовании на мышах применение лактоферрина 
в сочетании с гипоксией способствовало профилактике 
развития ожирения и неалкогольной жировой болезни 
печени за счет контроля прибавки массы тела, улучше-
ния  глюкозо-липидного обмена, восстановления со-
става кишечной микробиоты (увеличение содержания 
бактерий, продуцирующих КЦЖК, и снижение числен-
ности сульфатредуцирующих патобионтов семейства 
Desulfovibrionaceae), а также за счет модуляции профиля 
желчных кислот (снижение уровня гидрофобных и по-
вышение уровня гидрофильных желчных кислот), что 
уменьшало абсорбцию холестерина [51]. 
Как железосвязывающий гликопротеин с уникальными 
свойствами регуляции гомеостаза железа, ЛФ представ-
ляет особый интерес в контексте профилактики и коррек-
ции дефицита железа при проведении терапии инкрети-
нами. Систематический обзор и метаанализ клинических 
исследований показал, что эффект перорального приема 
лактоферрина превосходит эффект применения сульфа-
та железа в отношении повышения уровня сывороточно-
го железа (разница – 41,44 мкг/дл; p < 0,00001), ферритина 
(разница – 13,60 нг/мл; p = 0,003) и гемоглобина (разни-
ца – 11,80 г/дл; p < 0,00001) [52]. При этом ЛФ значитель-
но снижал уровень провоспалительного интерлейкина 6 
(разница – 45,59 пг/мл; p < 0,00001) [52]. Механизм дей-
ствия лактоферрина обусловлен не столько прямым уве-
личением абсорбции железа, сколько его противовоспа-
лительным эффектом, восстанавливающим нормальный 
транспорт железа из клеток в кровь за счет модуляции 
оси «гепсидин – ферропортин» [53].
В клиническом исследовании с участием беременных 
женщин с анемией воспаления продемонстрировано, 
что лактоферрин в дозе 100 мг дважды в день (70–84 мкг 
элементарного железа) оказался более эффективным, 
чем сульфат железа (105 мг элементарного железа), в от-
ношении повышения гематологических показателей за 
счет снижения уровня интерлейкина 6 и восстановле-
ния экспрессии ферропортина [54]. 
С учетом того что терапия агонистами рецепторов ГПП-1 
может нарушать абсорбцию железа и усугублять его де-
фицит на фоне сниженного потребления пищи, вклю-
чение лактоферрина в состав нутритивной поддержки 
представляется патогенетически обоснованным. Лак-
тоферрин не только улучшает показатели железа через 

противовоспалительные механизмы, но  и  обладает 
лучшей желудочно-кишечной переносимостью по срав-
нению с традиционными препаратами железа, что осо-
бенно важно для пациентов с желудочно-кишечными 
побочными эффектами инкретиновой терапии. Кроме 
того, лактоферрин участвует в регуляции гомеостаза 
меди через взаимодействие с  церулоплазмином, что 
может иметь значение для поддержания оптимального 
микроэлементного статуса при снижении веса [55].

Синергизм действия арабиногалактана и лактоферрина
С учетом описанных выше эффектов комбинация АГ 
и ЛФ может обеспечивать комплементарные механиз-
мы действия, усиливающие эффективность терапии, 
направленной на снижение веса. 
Двойная модуляция микробиоты. Арабиногалактан дей-
ствует как классический пребиотик, селективно стиму-
лируя рост полезных, функционально важных бакте-
рий кишечной экосистемы (Bifidobacterium, Bacteroides, 
Faecalibacterium, Gemmiger), тогда как лактоферрин оказы-
вает как антимикробное воздействие против энтеропато-
генов, так и пребиотическое, способствуя размножению 
пробиотических бактерий. Таким образом, комбинация 
арабиногалактана и лактоферрина обеспечивает двойную 
регуляцию кишечной микробиоты – как за счет пребиоти-
ческой стимуляции сахаролитических бактерий и продук-
ции КЦЖК, так и за счет модуляции состава микробиоты 
и противовоспалительного влияния на микробиоценоз.
Усиление продукции КЦЖК и эндогенной секреции ГПП-1. 
Комбинация АГ и ЛФ реализует двойную регуляцию ап-
петита через усиление продукции КЦЖК с последующей 
активацией рецепторов FFAR2/FFAR3 и стимуляцией 
эндогенной секреции ГПП-1 и пептида YY в кишечнике, 
а также через потенцирование анорексигенного эффекта 
экзогенных агонистов рецепторов ГПП-1/ГИП.
Восстановление кишечного барьера. Совместное приме-
нение АГ с ЛФ обеспечивает двойное влияние в отно-
шении восстановления кишечного барьера и снижения 
метаболической эндотоксемии. Так, бутират, образую-
щийся при ферментации АГ, поддерживает энергети-
ческие потребности колоноцитов и экспрессию белков 
плотных контактов, тогда как ЛФ дополнительно повы-
шает экспрессию этих белков и снижает ЛПС-индуци-
рованное воспаление.
Противовоспалительное действие. Оба компонента 
снижают системное воспаление – АГ через модуляцию 
сигнальных путей NF-κB/MAPK/PPARγ и ингибирова-
ние инфламмасомы NLRP3, а ЛФ через подавление се-
креции провоспалительных цитокинов (фактора некро-
за опухоли α, интерлейкина 1β, MCP-1) и стимуляцию 
секреции противовоспалительного интерлейкина 10. 
Указанные эффекты обеспечивают двойное влияние 
на снижение воспаления в кишечнике – АГ опосредо-
ванно уменьшает активацию воспалительных путей 
NF-κB/MAPK/NLRP3 через нормализацию микробиоты 
и КЦЖК-зависимые механизмы, а ЛФ непосредственно 
подавляет продукцию провоспалительных цитокинов 
и метаболическую эндотоксемию.
Улучшение липидного метаболизма. Лактоферрин не-
посредственно подавляет липогенез через снижение 
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экспрессии SREBP-1c и FAS, стимулирует β-окисление 
жирных кислот, тогда как арабиногалактан модулиру-
ет метаболизм желчных кислот и снижает абсорбцию 
холестерина.

Применение при терапии агонистами рецепторов ГПП-1/ГИП
Комбинация АГ и ЛФ может быть полезной и эффектив-
ной в качестве адьювантной терапии сопровождения при 
применении семаглутида и тирзепатида. При этом поло-
жительные эффекты будут реализовываться посредством 
нескольких механизмов. Во-первых, это потенцирование 
действия и повышение клинической эффективности. Так, 
стимуляция эндогенной секреции ГПП-1 через КЦЖК-
зависимые механизмы может усиливать анорексигенный 
эффект экзогенных агонистов. Показано, что оценка ба-
зового состава микробиоты способна предсказать гли-
кемический ответ на агонисты рецепторов ГПП-1, что 
подтверждает важность оптимизации микробиома для 
достижения максимальной эффективности терапии. Во-
вторых, это улучшение переносимости редуцирующей 
вес терапии. Пищевые волокна, включая АГ, рекомендо-
ваны для купирования побочных эффектов инкретино-
вой терапии, особенно запоров. Арабиногалактан хоро-
шо переносится в дозах до 15 г/сут, при этом без развития 
значимых побочных эффектов. В-третьих, комбинация 
АГ и ЛФ может обеспечить удержание результатов тера-
пии ожирения, то есть достижение стойкой ремиссии. 
Формирование здоровой микробиоты и снижение сис-
темного воспаления следует рассматривать как воздейст-
вие на важнейшее звено патогенеза ожирения, что будет 
формировать условия для долгосрочных метаболических 
эффектов и удержания сниженной массы тела. 

Заключение
Дефицит ПВ и дисбиоз кишечной микробиоты пред-
ставляют собой ключевые патогенетические факторы 
развития ожирения и метаболического синдрома. Сов-
ременная инкретиновая терапия агонистами рецеп-
торов ГПП-1 (семаглутидом) и  двойным агонистом 
рецепторов ГПП-1/ГИП (тирзепатидом) демонст
рирует высокую эффективность в  снижении массы 
тела, однако сопровождается желудочно-кишечными 

побочными эффектами у значительной части пациен-
тов и риском набора веса после отмены препаратов.
Интеграция пребиотических ПВ, в частности АГ и ЛФ, 
в протоколы лечения ожирения представляется как на-
учно обоснованная стратегия оптимизации результатов 
фармакотерапии. Арабиногалактан селективно модули-
рует состав кишечной микробиоты, снижая соотношение 
Firmicutes/Bacteroidetes и стимулируя рост численности 
бактерий-продуцентов КЦЖК, которые через рецепторы 
FFAR2/FFAR3 усиливают эндогенную секрецию ГПП-1 
и пептида YY. Лактоферрин снижает висцеральное ожи-
рение, улучшает липидный метаболизм и восстанавли-
вает целостность кишечного барьера через модуляцию 
микробиоты и подавление системного воспаления.
Комбинация АГ и ЛФ обеспечивает синергизм дейст
вия: двойную модуляцию микробиоты, усиление 
продукции КЦЖК с потенцированием эффекта экзо-
генных агонистов рецепторов ГПП-1/ГИП, восстанов-
ление кишечного барьера, снижение метаболической 
эндотоксемии и системного воспаления. Клинически 
это может проявляться улучшением переносимости 
инкретиновой терапии, особенно коррекцией наруше-
ния стула и других желудочно-кишечных симптомов, 
повышением эффективности снижения веса и форми-
рованием устойчивого метаболического профиля для 
долгосрочного поддержания результатов терапии.
В совместном руководстве ведущих американских об-
ществ по питанию и ожирению 2025 г. подчеркивается 
необходимость нутритивной поддержки при терапии 
агонистами рецепторов ГПП-1, включая увеличение по-
требления ПВ для управления побочными эффектами 
и оптимизации метаболических результатов. Исполь-
зование пребиотических добавок с арабиногалактаном 
и лактоферрином может рассматриваться как безопасная 
и эффективная адъювантная стратегия для потенциро-
вания эффекта инкретиновых препаратов, улучшения их 
переносимости и долгосрочной стабилизации достигну-
того снижения массы тела и метаболических эффектов.  
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The prevalence of obesity has reached global epidemic proportions. To date, it has been established that the pathogenesis 
of obesity goes beyond a simple calorie imbalance and is caused by a variety of causes, the primary ones being insulin 
resistance, cytokine and adipokine imbalance, autophagy impairment, the influence of genetic and environmental factors, 
and microbiota disruption. Contemporary data highlight the critical role of gut microbiota and dietary fiber deficiency 
in the development of metabolic dysfunction. 
In this article, the authors examine the mechanisms linking low dietary fiber diets, gut dysbiosis, and obesity, including 
disruption of intestinal barrier integrity, systemic inflammation, and regulation of energy homeostasis. Particular attention 
is given to the interaction of microbiota with the latest classes of obesity pharmacotherapies – glucagon-like peptide 1 receptor 
agonists and glucose-dependent insulinotropic polypeptide, such as semaglutide and tirzepatide. The potential of combined 
strategies integrating pharmacotherapy with microbiota modulation via prebiotic dietary fibers and lactoferrin is analyzed 
to enhance treatment efficacy and tolerability.
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