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Резюме

Лактитол — пребиотический дисахарид, поддерживающий функционирование лакто- и бифидобактерий микробио-
ты и препятствующий росту патогенной флоры. Результаты транскриптомных и протеомных исследований показали, 
что лактитол характеризуется уникальными механизмами всасывания и переработки, отличающим его от других 
пребиотиков. В небольших дозах у детей и взрослых (1…10 г/сут) лактитол проявляет пребиотическое действие; 
в более высоких дозах (5…50 г/сут) лактитол используется также как осмотическое слабительное. Лактитол усили-
вает детоксикацию организма (в частности, выведение аммиака и токсичных аминов). Детоксикационный эффект 
лактитола, отсутствие воздействия лактитола на липидный и гликемический профили крови, отсутствие пищевой 
непереносимости, редкие побочные эффекты (метеоризм, транзиторная диарея при превышении дозы) делают лак-
титол важным инструментом в терапии запоров, дисбактериозов, заболеваний печени и печеночной энцефалопатии.
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Summary

Lactitol is a prebiotic disaccharide that supports the functioning of lacto- and bifi dobacteria, also inhibits the growth of patho-
genic fl ora. The results of transcriptome and proteomic studies have shown that lactitol is characterized by unique absorption 
and processing mechanisms in lactobacteriathat distinguish it from other prebiotics. In high doses (5 … 50 g/day) lactiol is 
used as an osmotic laxative. Lactictol enhances the detoxifi cation of the body (in particular, the excretion of ammonia and 
toxic amines). The detoxifi cation eff ect of lactitol, lack of lactitol’seff ect on blood lipid and glycemic profi les, lack of food 
intolerance and rare occurrenceof side eff ects (fl atulence, transient diarrhea when the dose is exceeded) make lactitol an 
important tool in the treatment of dysbiosis, liver disease and hepatic encephalopathy.

Keywords: prebiotics, dysbiosis, systematic analysis, lactitol, Exportal

Введение

Дисахарид лактитол (4-O-альфа-D-галактопира-
нозил-D-глюцитол) –пребиотический углеводо-
родный спирт, близкий по структуре к молочному 
сахару (лактозе). Лактитол стимулирует рост по-
лезной микрофлоры, в том числе бифидо- и лакто-
бактерий, а продуктами его метаболизма являются 
короткоцепочечные жирные кислоты (в первую 
очередь, ацетат и бутират), которые также проявля-
ют пребиотические свойства. По сравнению с лак-
тулозой, еще одним производным лактозы, лакти-
тол обладает значительно меньшей выраженностью 
побочных эффектов (метеоризм, вздутие живота) 
[1]. Лактитол применяют не только как пребиотик 
и осмотическое слабительное, но и как сахарозаме-
нитель в низкокалорийных и антидиабетических 
продуктах питания, в т. ч. детских [2]. В высоких 
дозах лактитол используется как осмотическое 
слабительное (группа A06AD по АТХ; A06AD12 – 
лактитол). Как пребиотик и слабительное лактитол, 
в силу более позднего внедрения в широкую клини-
ческую практику, менее распространен в мире по 

сравнению с лактулозой. В медицинских целях лак-
титол более всего применяется в странах Европы 
и Азии (Испания, Франция, Италия, Индия, Бра-
зилия и др.); в странах северной Америки лактитол 
широко применяется в пищевой промышленности.

В базе данных PUBMED представлено 305 ссы-
лок на научные исследования лактитола. Анализ 
данного массива литературы позволил получить 
систематическое обобщение опыта эксперимен-
тальных и клинических исследований лактитола, 
сформулировать научно-обоснованное представ-
ление о молекулярных механизмах действия препа-
рата и о его известных фармакологических особен-
ностях. В качестве осмотического слабительного 
лактитол имеет уровень достоверности (А). В рам-
ках проведения настоящей работы мы осуществили 
компьютеризованный анализ данного массива пу-
бликаций с использованием современных методов 
искусственного интеллекта, развиваемых в рамках 
топологического [3–5] и метрического подходов 
[6–8] к задачам распознавания/классификации.

Результаты и обсуждение

В качестве контрольной выборки публикаций ис-
пользовались 300 случайно выбранных публика-
ций из 8917 ссылок, найденных по запросу “Disac-
charides/*therapeuticuse [MeSHTerms] NOT lactitol 
NOT lactulose” в базе данных PUBMED. В резуль-
тате проведенного анализа текстов комбинаторны-
ми и метрическими методами [9] были отобраны 
наиболее информативные ключевые слова, описы-
вающие характерные отличия лактитола от других 
дисахаридов(Таблица 1).

Анализ полученного списка наиболее инфор-
мативных ключевых слов (Таблица 1) показал, что 
в описаниях результатов исследований лактитола 
достоверно чаще встречаются ключевые слова, 
ассоциированные с дисбиотическими расстрой-
ствами различных органов (толстый кишечник, 
тонкий кишечник, полость рта – зубной налет 
и др.), циррозом печени ипеченочной энцефа-
лопатией. Лактитол – один из полиолов-пребио-
тиков, поддерживающий рост пробиотических 
лакто- и бифидобактерий в желудочно-кишечном 
транзите. Пребиотическая поддержка лактитолом 
роста здоровой кишечной флоры способствует 
улучшению кишечной абсорбции нутриентов, 

устранению диареи (в т. ч. вызванной приёмом 
антибиотиков), снижению синтеза и ускорению 
выведения нейротоксического аммония (что 
важно для терапии печеночной энцефалопатии). 
В повышенных дозах лактитол используется как 
осмотическое слабительное и показал высокую 
эффективность в терапии запоров. Основным 
побочным эффектом лактитола является дозо-
зависимый метеоризм. Дальнейший анализ ин-
формативных ключевых слов с последующей ру-
брикацией исследований по диагнозам МКБ-10 
позволил выделить особенности патологий, ас-
социированных с применением терапии препа-
ратами лактитола (Таблица 2).

Перечисленные в Таблице 2 патологии могут 
быть подразделены на 4 основные группы (Рис. 1), 
при которых целесообразно назначение лактитола:
• Патологии печени (K71.1 Токсическое поражение 

печени с печеночным некрозом, K72.1 Хрониче-
ская печеночная недостаточность, K74 Фиброз 
и цирроз печени);

• Энцефалопатии(I67.8 Другие уточненные пора-
жения сосудов мозга, G92 Токсическая энцефа-
лопатия, I67.4 Гипертензивная энцефалопатия);
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Ключевое слово (англ.) Ключевое слово (рус.) ν
1

v
2

D
инф

α
Sugaralcohols Сахарные спирты (полиолы) 0.630 0.007 187.9 3
Hepaticencephalopathy Печеночная энцефалопатия 0.223 0.000 67.0 10
Ammonia Аммоний 0.123 0.000 37.0 27
Bacteria Бактерии 0.113 0.017 30.7 31
Cirrhosis Цирроз 0.090 0.000 27.0 45
Colon Толстый кишечник 0.087 0.000 26.0 47
Cathartics Слабительные 0.087 0.000 26.0 50
Intestinalabsorption Кишечная абсорбция 0.090 0.020 22.4 64
Lactobacillus Лактобациллы 0.077 0.007 21.8 71
Constipation Запор 0.070 0.003 20.5 80
Flora Флора (ЖКТ) 0.063 0.000 19.0 95
Laxative Слабительное 0.063 0.000 19.0 96
Smallintestine Тонкий кишечник 0.057 0.007 15.8 118
Diarrhea Диарея 0.050 0.007 13.7 142
Flatulence Метеоризм 0.043 0.000 13.0 153
Probiotics Пробиотики 0.050 0.010 12.8 162
Antibiotics Антибиотики 0.047 0.007 12.7 168
Gastrointestinaltransit Желудочно-кишечный транзит 0.040 0.000 12.0 188
Prebiotics Пребиотики 0.040 0.007 10.6 239
Bifi dobacterium Бифидобактерии 0.040 0.007 10.6 244
Bowelmovements Испражнения 0.037 0.003 10.4 251
Breathtests Тесты дыхания 0.037 0.007 9.6 291
Dentalplaque Зубной налет (кариес) 0.023 0.000 7.0 541
Waterconsumption Потребление воды 0.027 0.007 6.4 577

Таблица 1.
Ключевые слова, досто-
верно ассоциированные 
с характерными отличи-
ями лактитола от других 
дисахаридов. ν1, v2 – частоты 
встречаемости ключевого 
слова в выборке абстрактов 
К1 (абстракты по иссле-
дуемой теме) и в выборке 
абстрактов К2 (контрольная 
выборка абстрактов), Dинф– 
оценка значения информа-
тивности ключевого слова 
для различения выборок 
К1 и К2; α – ранг инфор-
мативности (порядковый 
номер ключевого слова при 
упорядочении всех ключе-
вых слов по значениямDинф). 
Порядок ключевых слов – по 
убыванию значений оценки 
информативности Dинф.

Код Диагноз МКБ-10 N1 N2 О.Ш.
K71.1 Токсическое поражение печени с печеночным некрозом 432 104 4.20
K72.1 Хроническая печеночная недостаточность 333 58 5.78
A04 Другие бактериальные кишечные инфекции 236 55 4.31

K50.0 Болезнь Крона тонкой кишки 234 68 3.45
B19.9 Неуточненный вирусный гепатит без печеночной комы 341 27 12.67
I67.8 Другие уточненные поражения сосудов мозга 348 15 23.08
G92 Токсическая энцефалопатия 333 1 259.94
I67.4 Гипертензивная энцефалопатия 332 6 53.47
K74 Фиброз и цирроз печени 181 82 2.21

P91.6 Гипоксически-ишемическая энцефалопатия новорожденного 330 2 145.58
K90 Нарушения всасывания в кишечнике 173 33 5.23
K59 Другие функциональные кишечные нарушения 161 28 5.73
E73 Непереносимость лактозы 146 42 3.47

K59.0 Запор 161 8 19.56
J15 Бактериальная пневмония, не классифицированная в других рубриках 68 26 2.60
E70 Нарушения обмена ароматических аминокислот 48 5 9.13

K59.1 Функциональная диарея 66 14 4.65
R14 Метеоризм и родственные состояния 24 1 18.71
E58 Алиментарная недостаточность кальция 53 22 2.39

K05.0 Острый гингивит 26 2 11.45
E61.2 Недостаточность магния 12 1 9.47

Таблица 2.
Особенности патологий, 
достоверно ассоцииро-
ванных с необходимостью 
применения терапии препа-
ратами лактитола. N1, число 
исследований по лактитолу; 
N2, число исследований 
в контроле; О.Ш., отношение 
шансов (лактитол по сравне-
нию с контролем). Диагнозы 
упорядочены по убыванию 
числа N1. Все описанные 
отличия были статистиче-
ски достоверными (P<10–5 по 
критерию χ2).

• Расстройства ЖКТ(A04 Другие бактериальные 
кишечные инфекции, K59 Другие функциональ-
ные кишечные нарушения, K59.0 Запор, K59.1 
Функциональная диарея, R14 Метеоризм и род-
ственные состояния);

• Нарушения всасывания нутриентов (K90 Нару-
шения всасывания в кишечнике, E73 Неперено-
симость лактозы, E58 Алиментарная недостаточ-
ность кальция, E61.2 Недостаточность магния).
Совместный анализ ключевых слов (Таблица 1) 

и ассоциированных диагнозов (Таблица 2) позволил 

систематизировать молекулярно-физиологические 
основы действия лактитола (результаты постгеном-
ных исследований лактитола и других олигосахари-
дов, метаболический и антиаммонийный эффекты 
лактитола), токсикологические исследования лак-
титола, дозозависимость клинических эффектов 
лактитола, важность применения лактитола при 
патологиях печени и печеночной энцефалопатии, 
устранения дисбактериоза. Перечисленные направ-
ления исследований лактитола последовательно 
рассмотрены в последующих разделах.
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Молекулярно-физиологические основы действия лактитола: результаты 
постгеномных исследований лактитола, лактулозы и других олигосахаридов
В некоторых доказательных работах по лакти-
толу встречаются утверждения вроде «лактитол 
и лактулоза не отличаются по эффективности». 
Однако, данные микробиологических, биохими-
ческих, постгеномных исследований показывают, 
что лактулоза и лактитол несопоставимы по сво-
ему воздействию на микрофлору кишечника, его 
метаболизм и др.

Например, в одном из клинических исследова-
ний здоровые добровольцы (n=36) получали лакту-
лозу или лактитол (20 г/сут), после чего проводили 
анализ различных биохимических маркёров. По 
сравнению с лактулозой, лактитол существенно 
снижал активность некоторых про-канцерогенных 
ферментов (азоредуктаза, 7-альфа-дегидроксилаза, 
бета-глюкуронидаза, нитроредуктаза и уреаза), по-
вышал уровни короткоцепочечных жирных кислот 
в фекалиях, повышал рН и влажность фекалий, 
и снижал содержание таких про-канцерогенных 
соединений, как фенол, крезол, индол и скатол 
[10]. Сопоставимые результаты были получены 
при исследовании пациентов с циррозом печени 
и печеночной энцефалопатией [11].

Дифференциальный транскриптомный ана-
лиз Lactobacillusacidophilus NCFM по отношению 
к 11 пребиотическим соединениям показал, что 
всасывание различных сахаридов-пребиотиков 
опосредовано различными транспортными ка-
налами. Фосфоенолпируват-зависимые сахаро-
содержащие фосфотрансферазные системы (PTS) 
активировались преимущественно ди- и трисаха-
ридами (целлобиоза, изомальтоза, изомальтулоза, 
паноза и гентиобиоза). Транспортёры АТФ-связы-
вающей кассеты (ABC-транспортёры) активиро-
вались рафинозой, полидекстрозой и стахиозой. 
Белок-транспортёр галактозид-пентоза гексуро-
нидпермеаза (GPH) индуцировался лактитолом 
и галактоолигосахаридами. Активность этих раз-
личных белков-транспортеров сахаридов была 
ассоциирована с активностью гликозидгидролаз 1, 
2, 4, 13, 32, 36, 42 и 65, участвующих в катаболизме 
глюкозидов и галактозидов [12]. Таким образом, 
усвоение лактитола лактобациллами характери-
зуется уникальным молекулярным механизмом.

Дифференциальный протеомный анализ 
лактобацилл L.acidophilus NCFM, выращенных 

Рисунок 1.
Патологии, достоверно 
ассоциированные с необ-
ходимостью применения 
препаратов лактитола. (А) 
Патологии печени. (Б) Эн-
цефалопатии. (В) Расстрой-
ства ЖКТ. (Г) Нарушения 
всасывания нутриентов. 
Контрольная выборка пу-
бликаций описана ранее (см. 
текст статьи).
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либо на глюкозе, либо на лактитоле, выявил до-
стоверные изменения в экспрессии 32 белков 
(в 1,6–12,7 раз), характерных для выращивания 
L.acidophilus NCFM на лактитоле. Эти белки 
включали бета-галактозидазу, галактокина-
зу, галактозо-1-фосфат-уридилилтрансферазу 
и УДФ-глюкозо-4-эпимеразу, которые участвуют 

в метаболизме лактитола [13] (Рис. 2). Помимо 
выявления сложных молекулярных механизмов 
переработки лактитола лактобактериями, данные 
работы [13] указывают на активацию лактитолом 
процессов переработки галактозы лактобактерия-
ми, что может способствовать лучшему усвоению 
галактозидов молока.

Молекулярно-физиологические основы действия лактитола: 
метаболические эффекты
У здоровых мужчин, не страдающих ожирени-
ем, метаболический ответ на лактитол и ксилитол 
(25 г) соответствует меньшему повышению концен-
трации глюкозы, инсулина и С-пептидов плазме 
крови по сравнению с приёмом глюкозы (P<0.02). 
Гликемический индекс глюкозыравен «100», тогда 
гликемический индекс ксилитола – «+7», алакти-
тола– «–1» [14].

Курс лактитола (2 г/сут, 8 дней) улучшал пост-
прандиальный гликемический индексу крыс на 
диете с высоким содержанием жиров. Лактитол 
также снижал среднюю массу тела, уровни инсу-
лина и триглицеридов [15].

Лактитол используется в пищевой промыш-
ленности в качестве подсластителя именно по той 
причине, что он не провоцирует резистентность 

к инсулину. В клиническом исследовании, концен-
трация триглицеридов в сыворотке была ниже по-
сле приема шоколада, содержащего полидекстрозу 
и лактитол вместо глюкозы. Все участники прини-
мали 46 г шоколад, после чего в течение 150 минут 
брались пробы крови. Шоколад с глюкозой повы-
шал концентрацию глюкозы и инсулина в крови, 
причем пик концентраций достигалсяуже через 30 
минут после приема. В случае шоколада слактито-
лом таких эффектов не наблюдалось. После приема 
шоколада с глюкозой уровни триглицеридов су-
щественно нарастали в течение 150 мин, тогда как 
после приема шоколада с лактитолом повышение 
триглицеридов было несущественным [16] (Рис. 3), 
т. е. т лактитол благоприятно влияет на липидный 
профиль крови.

Рисунок 2.
Схематическое изображение взаимодействий белков, 
участвующих в метаболизме лактитола в лактобактериях 
(по результатам дифференциальногопротеомного ана-
лиза). PEP, фосфоенолпируват; LacS, пермеаза лактозы; 
LacL, большая субъединица b-галактозидазы; LacM, малая 
субъединица b-галактозидазы; GalK, галактозинкиназа; GalT, 
галактозо-1-фосфат-уридилилтрансфераза; GalE, UDP-глю-
козо-4-эпимераза; PGM, фосфоглюкомутаза; ФК, фрук-
токиназа; MPI, маннозо-6-изомераза; PTSII, фосфотранс-
феразный компонент, специфичный для глюцитола; PGD, 
6-фосфоглюконатдегидрогеназа; PFK, фосфофруктокиназа; 
FBA; фруктоза-бисфосфатальдолаза; GAPDH; глицеральде-
гид-3-п дегидрогеназа; DHAK; дигидроксиацетонкиназа; PK; 
пируваткиназа; EI; фермент I; HPr; гистидинсодержащий 
белок-фосфороноситель; HPrK/Р; HPrкиназа/фосфорилаза.

Рисунок 3.
Эффекты приема шоколада 
с лактитолом и шоколада 
с глюкозой на уровни глюко-
зы, инсулина и триглицери-
дов в крови.

Молекулярно-физиологические основы действия лактитола: 
антиаммонийный эффект
С клинической точки зрения, лактитол особенно по-
лезен для лечения гипераммонемии. Аммиак и мно-
гие другие продукты обмена азота, присутствующие 

в кишечнике, нейротоксичны и должны обезврежи-
ваться в печени. Повышенные уровни аммиака в кро-
ви приводят к появлению психоневрологической 
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симптоматики (возбуждение, бред, галлюцинации). 
Терапия лактитолом снижает выработку и всасыва-
ние аммиака в кишечнике и значительно ускоряет 
его выведение из организма [17] (Рис. 4).

В эксперименте лактитол снижал концентрацию 
аммиака в крови, ингибируя как выработку, так 
и абсорбцию аммиака за счет снижения рН в ки-
шечнике и сокращения времени пребывания ки-
шечного транзита в ЖКТ. Лактитол, назначаемый 
перорально крысам 2 раза в день (3 или 10 г/кг/сут) 
в течение 7 суток, значительно снижал концентра-
цию аммония в портальной крови (на 27%…43%), 
а также снижал содержание аммиака в слепой киш-
ке (на 49…58%) и рН содержимого слепой киш-
ки (от 6,52 до 5,54…5,92). Лактитол ингибировал 
увеличение концентрации портального аммиака, 
вызванного подкожным введением ацетата аммо-
ния (300 мг/кг) и приводил к укорочению времени 
пищевого транзита на 29,5% [18].

В эксперименте лактитол подавлял нарушение 
сознания при печеночной энцефалопатии (ПЭ), 
вызванной диметилнитрозамином (30 мг/кг, вну-
трибрюшинно). Лактитол принимался перорально 
в течение 1 недели, затем в слепую кишку вводили 

ацетат аммония (500 мг/кг). В контроле (животные 
с ПЭ без приёма лактитола) введение ацетата аммо-
ния вызывало коматозное состояние, определяемое 
замедлением или уплощением кортикальной ЭЭГ 
(значительное увеличение дельта (1–3 Гц) -актив-
ности и значительное снижение бета (13–25 Гц) 

-активности) и потерей рефлексов. Лактитол в дозах 
3 г/кг/сутки значительно подавлял изменения ЭЭГ 
и предотвращал потерю рефлексов [19].

При проведении клинико-фармакологической 
пробы с глутамином (20 г глутамина однократно) 
у пациентов с циррозом печени лактитол снижал 
уровень аммиака в крови. Пациенты без явной ПЭ 
получали глутамин в 100 мл воды, а после приема 
глутамина пациенты принимали лактитол (по 20 г 
три раза в день). Аммиак значительно увеличился 
после нагрузки глутамином (с 83±13 до 164±30 мкг/дл 
через 30 мин; р=0.006), но не после совместного при-
ёма глутамина и лактитола (от 77±17 до 111±21 мкг/
дл; р>0.05). Пик повышения уровня аммиака было 
значительно ниже при введении лактитола (лакти-
тол – 65±18 мкг/дл, контроль – 127±24 мкг/дл, р=0.008). 
Лактитол влияет на выработку аммиака в тонком ки-
шечнике за счет ускорения кишечного транзита [20].

Токсикологические исследования лактитола
Установлено, что лактитол не обладает какой-либо 
мутагенной активностью. Тест на мутацию у бак-
терий, тест на хромосомную аберрацию с куль-
тивируемыми клетками млекопитающих и тесты 
на мышах показали, что лактитол не приводит ни 
к увеличению количества аберрантных клеток, 
ни к увеличению количества микроядерных по-
лихроматических эритроцитов в организме. Эти 
результаты свидетельствуют о том, что лактитол 
не обладает мутагенной активностью in vitro или 
in vivo [21].

Лактитол характеризуется очень низкой токсич-
ностью. Даже в высоких дозах (10 г/кг) лактитол 
не влиял на количество живых новорожденных, 
индекс рождения, внешний вид, массу тела, ин-
декс жизнеспособности, и соотношение полов по-
томства экспериментальных животных. Лактитол 
также не оказывал какого-либо неблагоприятного 
влияния на постнатальное развитие потомства пер-
вого и второго поколений (эмоциональность, дви-

гательные способности, способность к обучению 
и репродукции). Лактитол не влиял на роды и пло-
довитость животных. Лактитол был полностью без-
опасен в дозах 0,7 г/кг; доза 2,65 г/кг индуцировала 
диарею, способствовала уменьшению потребления 
пищи, незначительно нарушала репродуктивную 
функцию у беременных животных (подавление 
прироста массы тела из-за диареи). Доза 10 г/кг 
вызывала продление периода беременности [22].

Подобные эффекты были получены в исследова-
нии на белых кроликах. Приём лактитола в дозах 
менее 0,75 г/кг никак не влиял на репродуктивную 
функцию крольчих; в дозах менее 4,5 г/кг приём 
лактитола не сказывался на развитии плодов [23].

Изучение токсичности однократной высокой 
дозы лактитола у собак показало, что лактитол 
не влияет на выживаемость, потребление пищи 
и воды, прирост массы тела или ткани и органы. 
Самцам гончих давали лактитол в дозах 7,5, 15,0 
или 30 г/кг однократно. При приёме лактитола 

Рисунок 4.
Механизмы действия 
распространённых «анти-
аммиачных» препаратов. 
В кишечнике, слабительное 
действие дисахаридов лак-
титола/лактулозы или по-
лиэтиленгликоля приводит 
к ускоренному выведению 
аммиака с кишечным тран-
зитом (А, В). Дополнительно, 
дисахариды подкисляют рН 
в толстом кишечнике, что 
увеличивает долю иони-
зированной (т. е. частично 
нейтрализованной) формы 
аммиака, аммония. Диса-
хариды также ингибируют 
рост патогенных бактерий, 
экспрессирующих фермент 
расщепления мочевины 
уреазу (С). Синтез аммиака 
фосфат-активированной 
глутаминазой энтероци-
тов осуществляется путём 
разложения глутами-
на – процесс, на который 
воздействуют ингибиторы 
глутаминазы (D). Микро-
частицы активированного 
угля адсорбируют аммоний 
и аммиак в просвете ки-
шечника, предотвращая тем 
самым поглощение аммиака 
энтероцитами (Е).рН-гради-
ентные липосомы ионизи-
руют аммиак в кислотном 
ядре, тем самым захватывая 
аммоний (F). В печени 
аминокислоты и их произво-
дные (L-орнитин, L-аргинин, 
L-аспартат, аминокислоты 
с разветвленной цепью) 
поддерживают эндоген-
ную систему детоксикации 
аммиака (G). Фенилацетат 
стимулирует элиминацию 
глутамина и глицина из 
которых синтезируется 
аммиак (H).
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в столь высоких дозах в течение 30 минут у со-
бак развивалась рвота. Через 3–5 часов диарея 

наблюдалась только при приёме лактитола в дозах 
15 и 30 г/кг [24].

О дозозависимости эффектов лактитола в клинических исследованиях
Клиническая практика показывает, что пребио-
тические эффекты лактитола у детей и взрослых 
проявляются уже при достаточно низких дозах 
(1…10 г/сут). В более высоких дозах (10…50 г/сут) 
лактитол используется еще и как осмотическое сла-
бительное; типичной дозировкой для этого назна-
чения у детей является 5 г/сут, у взрослых – 20 г/сут. 
При назначении лактитола важно знать пороговую 
дозу, которая не приводит к транзиторной диарее. 
Такие оценки были получены в ряде клинических 
исследований.

В клиническом исследовании здоровых добро-
вольцев (n=43, женщины в возрасте 20,5±2,1 года, 
вес 51,3±5,1 кг) максимально допустимая доза лак-
тозы, не вызывающая транзиторную диарею, соста-
вила 0,72 г/кг, лактитола – 0,36 г/кг. Уровни глюкозы 
и инсулина в сыворотке не повышались после при-
ема 10 и 30 г лактозы или лактитола [25]. Анализ 
дозовых порогов возникновения транзиторной 
диареи при приёме ксилита, эритрита и лактитола 
у молодых людей (n=55) включил пероральные дозы 
10, 20, 30, 40 и 50 г. Сахариды принимали в 150 мл 
воды через 2–3 ч после еды. Высшая доза ксилита, 

не приводящая к диарее, составила 0,37…0,42 г/кг, 
лактитола – 0,25…0,34 г/кг, эритрита – 0,46…0,68 г/
кг [26] (Рис. 5).

Слабительный эффект лактитола зависит от 
состояния индивидуального пациента и от ис-
пользуемой дозы лактитола. Так в инструкции по 
применению препарата Экспортал (единственного 
зарегистрированного в России лекарственного 
препарата лактитола) указано, что для лечения 
запора у взрослых применяется доза 20 грамм 
в сутки, однако, в ряде случаев для достижения 
эффекта достаточно половинной дозы препарата 
(10 грамм). В то же время, у некоторых пациентов 
для достижения слабительного эффекта требуется 
назначение дозы лактитола в 40 гр/сут [27]. При 
печеночной энцефалопатии дозу лактитола, ко-
торая должна вызывать два «мягких» стула в сут-
ки, подбирают строго индивидуально в широких 
пределах в зависимости от массы тела пациента. 
Например, доза для пациента массой 70 кг с пече-
ночной энцефалопатией или гипераммониемией 
может составить 35–49 грамм в сутки, разделен-
ных на три разовые дозы.

Лактитол, патологии печени и печеночная энцефалопатия
Приём лактитола (15–45 г/сут, 3 нед.) улучшал 
состояние микрофлоры кишечника у пациен-
тов с хроническим вирусным гепатитом (n=60) 
и снижал уровни липополисахаридного (ЛПС) 
эндотоксина в плазме. Это косвенно свидетель-
ствует о восстановлении барьерной функции 
кишечника у пациентов, принимающих лактитол, 
поскольку именно эта функция кишечной стенки 
предотвращает избыточное поступление ЛПС 
эндотоксина из кишечника в кровь. В группе 
лактитола содержание бифидобактерий увели-
чилось (от 9,11±1,60 до 10.04±1,26 10(9) КОЕ/г, 
р<0.01), также как и количество лактобактерий 
(от 4,18±3,13 до 5,29±3,18 10(9) КОЕ/г, р<0.01). 
Количество клостридий (C.perfringens) умень-
шилось от 7,85±1,80 до 5,40±2,89 (р<0.001) па-
раллельно снижению уровней ЛПС-эндотоксина 

в плазме (от 72,89 нг/л до 33,33 нг/л) в группе 
лактитола и, в значительно меньшей мере, в кон-
троле (от 66,00 нг/л до 51,07 нг/л) [28]. Следует 
подчеркнуть, что избыточное поступление ЛПС 
в кровь считается важным патогенетическим 
фактором развития хронического воспаления, 
инсулинорезистентности, патологий печени, ато-
пических поражений кожи и др.

Печеночная энцефалопатия (ПЭ) – распростра-
ненное осложнение цирроза печени, которое мо-
жет проявляться широким спектром нервно-пси-
хических нарушений. Механизмы патогенеза ПЭ 
включают избыточный синтез/накопление амми-
ака, хроническое воспаление, токсическое воздей-
ствие бензодиазепиноподобных соединений и др. 
Эффективным способом лечения ПЭ является 
применение лактулозы и лактитола [29].

Рисунок 5.
Соотношение между 
количеством потребляемо-
го ксилитола, эритритола 
и лактитола и общей часто-
той возникновения диареи 
у здоровых добровольцев. 
ED50 – точка, в которой по-
ловина пациентов страдает 
диареей.
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Рандомизированное исследование пациен-
тов с ПЭ (n=41) показало, что эффект лактитола 
(66,3±36,4 г, 5 дней) превосходит эффект лактулозы. 
Лактитол более приемлем для пациентов из-за луч-
шей органолептики и меньшего риска побочных 
эффектов. В группе лактитола отмечено достовер-
ное(р<0.05) снижение уровня аммиака в крови (–90 
мкг/мл), нарушений ЭЭГ (–1,8 баллов), балла по те-
сту на запоминание чисел (–1,1 баллов), астериксиса 
(печеночного тремора,-1,0 баллов), балла оценки 
психического статуса (–2,2 баллов) и индекса энце-
фалопатии (–32,7 балла). Улучшение индекса энце-
фалопатии было выше в группе с лактитолом, чем 
в группе с лактулозой (–22,1 балл, р<0.05). Больше 
пациентов в группе лактитола (67%), чем в группе 

лактулозы (20%, р=0.003), отдавали предпочтение 
вкусу принимаемого лекарства [30].

Мета-анализ 31 рандомизированного исследо-
вания (n=1828) подтвердил эффективность препа-
ратов лактитола/лактулозы для лечения и профи-
лактики ПЭ у пациентов с циррозом печени. По 
сравнению с плацебо лактитол/лактулоза снижали 
риск развития ПЭ (ОР 0,63, 95% ДИ 0,53–0,74). Те-
рапия также снизила риск печеночной недостаточ-
ности, кровотечений из варикозно-расширенных 
вен, инфекций, спонтанного бактериального пе-
ритонита и гепаторенального синдрома (ОР 0,42, 
95% ДИ 0,26–0,69). Лечение лактитолом/лактулозой 
также было ассоциировано со снижением риска 
смертности пациентов с ПЭ на 64% (ОР 0,36, 95% 
ДИ 0,14–0,94, 6 исследований) [31] (Рис. 6).

Лактитол и дисбактериозы
В эксперименте лактитол-олигосахарид улучшает 
состояние микрофлоры кишечника, увеличивая 
количество бифидобактерий, концентрацию ко-
роткоцепочечных органических кислот и умень-
шая концентрацию гнилостных продуктов в фе-
калиях (таких, как индолы) [32].

Потребление лактитола пациентами с циррозом 
печени без ПЭ показало увеличение количества 
лактобацилл, ассоциированное со снижением рН 
стула. Кроме того, лактитол уменьшал количество 
определенных протеолитических бактерий, таких 
как энтерококки и энтеробактерии [33].

В модели ферментации содержимого толстой 
кишки in vitro лактитол увеличивал общее количе-
ство бифидобактерий и уменьшал уровни клостри-
дий. Лактитол увеличивал концентрации уксусной 
кислоты, масляной кислоты и общего количества 
короткоцепочечных жирных кислот. Использова-
ние только L.acidophilus NCFM характеризовалось 
тенденцией к увеличению концентрации биогенных 
аминов, в то время как лактитол подавлял выработку 

биогенных аминов даже в присутствии L.acidophilus 
NCFM. Установлен выраженный синергизм лактито-
ла и L.acidophilus в выработке бутирата – метаболита, 
важного для здоровья толстого кишечника [34].

Лактитол (10 г/сут) в сочетании с L.acidophilus 
NCFM (210(10) КОЕ/сут) поддерживает кишечную 
микробиоту у пожилых людей, которые принимают 
НПВП (n=51). ПЦР-тесты подтвердили увеличе-
ние общего уровня эндогенных бифидобактерий 
и лактобацилл при снижении уровней клостридий 
кластера XIVab [35].

В исследовании здоровых добровольцев (n=75) 
участники потребляли 25 г/сут молочного шоколада, 
содержащего композиции сахароза: лактитол в соот-
ношениях 10:0, 5:5 или 0:10, ежедневно, в течение 1-й 
недели. В группах с соотношениями сахароза: лакти-
тол 10:0 или 5:5 не отмечено значительных изменений 
в количестве бактерий в фекалиях. В группе потре-
блявших шоколад с лактитолом (т. е. 0:10) наблюдалось 
значительное увеличение количества бифидобакте-
рий (P=0.017), значительное снижение рН фекалий 

Рисунок 6.
Метаанализ профилактиче-
ских эффектов лактитола/
лактулозы на риск смертно-
сти пациентов с ПЭ.
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(P=0.02) и значительное увеличение концентраций 
пропионовой и масляной кислот (P=0.001). Практи-
чески не отмечено неблагоприятных симптомов при 
приёме 10 г/сут лактитола в составе шоколада[36].

Устранение дисбиоза в ЖКТ при приёме лактито-
ла способствует устранению нарушений всасывания 
нутриентов. В эксперименте, лактитол улучшал 
трофический статус слизистой оболочки кишечника 
и снижал уровень гистамина в кишечнике у свиней 
[37].В эксперименте лактитол-олигосахарид мета-
болизировался до летучих жирных кислот (в т. ч. 
уксусной кислоты), которые стимулирют усвоение 
кальция и магния [38].

Ассоциированное с лактитолом устранение дис-
биоза не ограничивается только микробиотой ЖКТ. 
Например, уровень весьма близкого по структуре 
лактитол моногидрату (полное название действу-
ющей субстанции препарата Экспортал) – веще-
ства – лактитоладегидрата в крови является одним 
из биомаркеров, позволяющих дифференцировать 
синдром системного воспалительного ответа (ди-
агноз R65 по МКБ-10) от сепсиса, а также прогно-
зировать исходы сепсиса. Анализ метаболических 

профилей здоровых добровольцев (n=15), пациен-
тов с диагнозом R65 (n=35) и пациентов сепсисом 
(n=15) указал на значительное снижение уровней 
лактитоладегидрата в крови при сепсисе, приводя-
щем к летальному исходу (p<0.05) [39].

Лактитол практически не метаболизируется 
ацидогенными и полисахарид-образующими пато-
генными микроорганизмами, обитающими в поло-
сти рта, поэтому его потенциал деминерализации 
зубной эмали и в образовании зубного налета зна-
чительно ниже, чем у сахарозы [40]. В эксперименте 
на крысах, стоматологические и метаболические 
эффекты лактитола соответствовали низкому ри-
ску кариеса по сравнению с сахарозой. В конце 8 
недель применения лактитола (160 г/кг пищи/сут) 
или сахарозы (160 г/кг пищи/сут) моляры нижней 
челюсти были исследованы на предмет формирова-
ния зубного налета и кариеса. Показатели кариеса 
зубов после приёма лактитолабыли в несколько 
раз ниже, чем после приёма сахарозы. Включение 
лактитола в пищевой продукт (песочное печенье), 
по сравнению с включением сахарозы, показало на 
60% более низкие уровни кариеса [41].

Лактитол в терапии расстройств ЖКТ
Важной особенностью клинического применения 
лактитола является отсутствие непереносимо-
сти лактитола, наблюдаемой для других простых 
углеводов. Как известно, непереносимость, таких 
углеводов как лактоза и фруктоза, является при-
чиной широкого спектра желудочно-кишечных 
симптомов. Нормализация диеты и стиля жизни 
пациентов являются основой терапии. Несоблю-
дение строгой элиминации «триггерной» пищи, 
вызывающей реакцию пищевой непереносимости, 
приводит к увеличению числа жалоб, диверти-
кулиту, патогенной бактериальной колонизации 
и мальабсорбции желчных кислот [42].

Пребиотический и детоксификационный эф-
фекты, наряду с отсутствием пищевой непере-
носимости, делают лактитол важным средством 
для лечения запоров. Нормализация диеты, дви-
гательного и питьевого режима и, в целом, стиля 
жизни представляют собой первый этап контро-
ля хронических запоров. При необходимости, 
используются препараты клетчатки (псиллиум, 
отруби, метилцеллюлоза), а затем, если нет эф-
фекта, то осмотические слабительные (лактулоза, 

полиэтиленгликоль, лактитол) или стимуляторы 
эвакуации кишечника (бисакодил, пикосульфат 
натрия, сенна) [43].

Метаанализ 6 рандомизированных исследова-
ний подтвердил эффективность приёма лактитола 
в течение 3–4 нед. для лечения хронического запора 
у взрослых (19–85 лет, n=349) и у детей (1–16 лет, 
n=81). По эффективности (достижение нормаль-
ной консистенции стула и количества дефекаций 
в неделю) лактитол и лактулоза были сопоставимы. 
Тем не менее, пациенты сообщали о предпочтении 
приёма лактитола приёму лактулозы (73,2% против 
26,8%) вследствие значительно меньшей встречае-
мости побочных эффектов (31%, лактулоза – 62%). 
р=0.0019)[44].

Мета-анализ 11 рандомизированных исследо-
ваний лактитола для лечения запоров у взрослых 
(n=663) подтвердил, что частота стула была значи-
тельно увеличена с помощью лактитола по срав-
нению с исходным уровнем (+1,56 раза в неделю, 
P<0.001, Рис. 7). Консистенция стула также улуч-
шилась за период приёма лактитола (+1,04 балла, 
P<0.001). Лактитол был более эффективным, чем 

Рисунок 7.
Мета-анализ эффектов 
лактитола у взрослых с запо-
рами (n=663).
А) Изменения частоты 
стула (раз/нед) при приёме 
лактитола. 
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лактулоза, для увеличения частоты стула в неделю 
(+0,19, тренд, р=0.06) [45].

Таким образом, лактитол в более низких дозах 
является пребиотиком, а в более высоких дозах 
лактитол используется как осмотическое слаби-
тельное. Для количественной оценки дозозависи-
мости пребиотических эффектов лактитола важны 
измерения его пребиотического индекса, который 

определяют по численному изменению четырех 
групп бактерий (бифидобактерии, лактобациллы, 
клостридии, бактероиды) при воздействии пребио-
тика [46]. Ориентировочные сравнительные оцен-
ки пребиотического индекса латитола и других 
пребиотиков могут быть потенциально получены 
в результате проведения хемомикробиомного ана-
лиза лактитола и молекул сравнения.

Заключение

Лактитол – пребиотический дисахарид, поддержи-
вающий функционирование лакто- и бифидобак-
териймикробиоты (кишечник, ротовая полость), 
нормализует рН кишечника и скорость кишеч-
ного транзита, способствует выведения аммиака 
и других азотистых токсинов. Лактитол в России 
выпускается по торговым наименованием Экспор-
тал. Результаты транскриптомных и протеомных 
исследований показали, что лактитол характери-
зуется уникальными механизмами всасывания 
и переработки, отличающим его от других пребио-
тиков. Пребиотический эффект лактитола прояв-
ляется уже в дозах 5..10г/сут у взрослых здоровых 
добровольцев; в более высоких дозах (10…50 г/
сут) лактитол используется как детоксикационное 
средство и осмотическое слабительное, т. е. с уве-
личением дозы к пребиотическому эффекту добав-
ляется детоксикационный и мягкий слабительный 
эффект. Типичной дозировкой для назначения 
лактитола как осмотического слабительного у де-
тей является 2,5–10 г/сут в зависимости от возраста, 
у взрослых – 20 г/сут.

Важно подчеркнуть, дозозависимый метеоризм, 
вздутие, ощущение дискомфорта в животе – наибо-
лее часто отмечаемые в начале лечения побочные 

эффекты лактитола. Эти явления, как правило, 
исчезают при продолжении применения препа-
рата по мере адаптации к нему [47]. Наличие ме-
теоризма связано с пребиотическим эффектом, 
так как лактитол ферментируется бактериальной 
флорой до короткоцепочечных жирных кислот 
и газов (углекислого и метана) по типу метаболиз-
ма, схожего с метаболизмом пищевых волокон [48]. 
В отличие от стимуляторов эвакуации кишечника 
(сенна, пикосульфат натрия и др.) лактитол дей-
ствует физиологично и не вызывает привыкания. 
Безопасность длительного применения лактитола 
особенно важна, принимая во внимание очевид-
ную склонность россиян к самолечению запоров. 
Лактиктол характеризуется крайне низкой ток-
сичностью и, напротив, усиливает детоксикацию 
организма. Полезное действие, пребиотический 
и детоксикационный эффект лактитола, отсутствие 
пищевой непереносимости и какого-либо воздей-
ствия на липидный и гликемический профили 
крови, делают лактитол важным инструментом 
не только в терапии дисбактериозов, заболеваний 
печени и печеночной энцефалопатии, но и позво-
ляют рассматривать его для создания современных 
биопродуктов для поддержания здоровья.

Рисунок 7.
Мета-анализ эффектов 
лактитола у взрослых с запо-
рами (n=663). 
Б) Изменения консистенции 
стула. 
В) изменения частоты стула 
при сравнении лактитола 
с лактулозой.

Б

Исследование Статистические показатели
Ср. разн 95% ДИ Р

Goovaerts et al 0,327 0,134 0,520 0,001
Hammer et al 1,867 1,273 2,461 0
Ravelli et al 1,278 0,482 2,075 0,002
Vanderdonckt et al 0,540 0,220 0,859 0,001
Vanderdonckt et al 0,479 –0,252 1,211 0,199
Xu et al 2,899 1,497 4,301 0
Мета-анализ 1,044 0,494 1,594 0

–4 –2 0 2 4

Нет эффекта Эффект лактитола

Средняя разница, 95% ДИ

В

Исследование Статистические показатели

Ср. разн 95% ДИ Р

Doff oel et al 0,259 –0,002 0,521 0,052

Hammer et al –0,165 –0,687 0,357 0,536

Heitland et al 0,468 –0,045 0,981 0,074

Xu et al 0,109 0,237 0,454 0,537

Мета-анализ 0,189 –0,009 0,387 0,061

–2 –1 0 1 2

Эффект лактулозы Эффект лактитола

Средняя разница, 95% ДИ
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