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М икробиота – это микроорганизмы, которые жи-
вут в желудочно-кишечном тракте (ЖКТ) в

симбиозе с носителем. По данным K. Korpela, колони-
зация кишечника уникальным микробиомом начина-
ется с рождения в результате контакта младенца с
микрофлорой вагинального тракта и кожи матери.
Состав кишечной микробиоты различается в зависи-
мости от способа родоразрешения, поэтому есте-
ственные роды предпочтительнее кесарева сечения,
что связано с развитием дисбактериоза кишечной
микробиоты с последующими отрицательными по-
следствиями для иммунологического и метаболиче-
ского статуса ребенка [1]. c. Zhang и соавт., 
A. chakrabarti и соавт. сделали вывод, что микробиота
кишечника очень чувствительна к сигналам окру-
жающей среды, получая, интегрируя и реагируя на
информацию не только от различных органов тела,
но и от внешних воздействий, таких как диета, физи-
ческая активность, психологический и физический

стресс, ограничения сна, социально-экономические
факторы, прием антибиотиков, контакт с домашними
животными, шум, температурный фактор и др. [2, 3].

B. Stecher выяснил, что микробиота развивается и
становится стабильной в возрасте от 2 до 3 лет. В рабо-
тах m. Arrieta и соавт. (2014 г.) указано, что в этом воз-
растном диапазоне многие органы тела человека про-
ходят критические фазы развития и роста [4, 5]. По
мнению G. de Palma и соавт., H. Vuong и соавт., в этот
период развивается иммунная система ребенка, созре-
вает и стабилизируется микрофлора кишечника. Мик-
робиота сначала взаимодействует с иммунной системой
на участках слизистой оболочки, формируя иммунную
толерантность к комменсальным бактериям и одновре-
менно восстанавливая целостность слизистой обо-
лочки. В этот процесс могут включаться и другие ор-
ганы. В частности, головной мозг претерпевает патоло-
гические изменения в течение раннего периода жизни.
В течение первых трех месяцев жизни человека размер
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головного мозга увеличивается более чем на 50% с мо-
мента рождения, достигая 90% размера в течение пер-
вых пяти лет жизни. В этот период происходит разви-
тие нейронов, которое поддерживается и формируется
материнской микробиотой [6, 7].

Великий ученый древности, отец медицины Гиппо-
крат говорил: «Все болезни начинаются в кишечнике».
K. Pokusaeva и соавт. определили, что микроорганизмы
могут продуцировать нейроактивные молекулы, кото-
рые непосредственно способствуют взаимодействию
между кишечником и головным мозгом. По данным 
Y. Komatsuzaki и соавт., такие нейротрансмиттеры, как
ацетилхолин, гамма-аминомасляная кислота (ГАМК) и
серотонин, вырабатываемые бактериями, принадлежа-
щими к видам Lactobacillus, Bifidobacteria, Enterococcus
и Streptococcus, могут прямо или косвенно влиять на
физиологию клеток головного мозга [8, 9]. По мнению
m.Gershon (2013 г.), 90% серотонина, необходимого для
настроения, поведения, сна и ряда других функций в
центральной нервной системе (ЦНС) и ЖКТ, вырабаты-
вается в кишечнике [10]. K. Glebov и соавт. (2015 г.) вы-
яснили, что связывание серотонина с 5-HT-рецепто-
рами на микроглии индуцирует высвобождение экзо-
сом, несущих цитокины, что обеспечивает еще один ме-
ханизм кишечной модуляции нейровоспаления [11].
Другим микробным метаболитом, влияющим на актив-
ность микроглии, является триптофан, предшествен-
ник серотонина. Как выяснили V. rothhammer и соавт.
(2018 г.), бактериальные метаболиты, полученные из
пищевого триптофана, могут контролировать воспале-
ние ЦНС через опосредованный арил-углеводородным
рецептором механизм, воздействующий на активацию
микроглии и программу транскрипции астроцитов.
Важность метаболизма триптофана в поддержании го-
меостаза ЦНС была известна еще несколькими годами
ранее, поскольку самцы животных GF имеют значи-
тельно более высокие уровни 5-гидрокситриптамина и
5-гидроксииндолуксусной кислоты в гиппокампе и сы-
воротке по сравнению с контрольными животными, ко-
лонизированными бактериями традиционным спосо-
бом. Эти данные свидетельствуют о том, что системный
кровоток может быть тем путем, посредством которого
микробиота влияет на серотонинергическую нейро-
трансмиссию ЦНС [12].

m. Lyte (2014 г.) определил, что в организме человека
дистальная часть кишечника содержит от 1013 до 1014
микроорганизмов, включая 1 тыс. различных видов
бактерий и более 7 тыс. бактериальных штаммов. Более
того, микробиота содержит в 150 раз больше генов, чем
геном человека. Очевидно, что такая огромная и разно-
образная популяция может синтезировать множество
биологически активных веществ. Наиболее известные
типы бактерий делятся на два основных филотипа –
Bacteroidetes и Firmicutes – и составляют не менее 75%
микробиома. Другие микроорганизмы, обнаруженные
в кишечнике (хотя и в меньшем количестве), включают
Actinobacteria, Proteobacteria, Fusobacteria и Verru-
comicrobia [13].

После подтверждения гипотезы о возможном эффек-
тивном взаимодействии микрофлоры кишечника с го-
ловным мозгом человека начались новые исследова-
ния, направленные на изучение связанных с этим
сложных патологических процессов. Так, H. Wang, 
Y. Wang (2016 г.) выдвинули концепцию ось «микро-
биота–кишечник–мозг». Согласно данной теории,
нервная система и ЖКТ сообщаются через двунаправ-
ленную сеть сигнальных путей, которая состоит из мно-
жества соединений, включая блуждающий нерв, им-
мунную систему, бактериальные метаболиты. При дис-
бактериозе эти пути нарушены и связаны с изменением
проницаемости гематоэнцефалического барьера и ней-
ровоспалением. Однако многочисленные механизмы
влияния кишечной микробиоты на развитие нервной
системы и патогенез психических расстройств остаются
малоизученными. Существует несколько иммунных пу-
тей, участвующих в гомеостазе ЦНС и воспалении.
Среди них инфламмасомный путь был связан с нейро-
воспалительными процессами, такими как рассеянный
склероз, болезнь Альцгеймера и болезнь Паркинсона, а
также с тревожными и депрессивными расстройствами.
Инфламмасомный путь включается при активации
клеток из-за воздействия микробов, сигналов опасно-
сти или стресса и приводит к продукции провоспали-
тельных цитокинов (интерлейкин-1β и интерлейкин-
18) и пироптозу [14].

r. Alam, H. Abdolmaleky, J. Zhou (2017 г.) выяснили,
что существует несколько способов работы оси «микро-
биота–кишечник–мозг». Постоянно происходит слож-
ное взаимодействие между кишечной микробиотой, па-
расимпатической нервной системой, иммунной систе-
мой, зоной иннервации блуждающего нерва и клет-
ками, расположенными в кишечнике [15]. Как от-
мечали K. Lim, L Staudt (2013 г.), эти взаимодействия
могут происходить при прямом контакте или опосредо-
ванно через секрецию большого количества специфи-
ческих продуктов и метаболитов, влияющих на различ-
ные части оси «кишечник–мозг» и на весь организм в
целом. Слизистый слой кишечника – это пространство,
в котором происходит большинство взаимодействий
между организмом человека и микробиотой. Энтеро-
циты взаимодействуют через врожденные иммунные
рецепторы, хемокины и цитокины. Например, Toll-по-
добные рецепторы (TLr) позволяют врожденной им-
мунной системе человека идентифицировать ассоции-
рованные с патогенами молекулярные паттерны
(PAmP) микробов, такие как липополисахарид, липо-
протеины или флагеллин. Головной мозг человека по-
лучает и интегрирует сигналы из кишечника непосред-
ственно от афферентных волокон блуждающего нерва
или за счет вышеупомянутых продуктов, секретируе-
мых различными клетками в системный кровоток. 
В свою очередь, мозг оказывает прямое влияние на ось
«микробиота–кишечник–мозг» через эфферентные
волокна блуждающего нерва или опосредованно, ука-
зывая на двунаправленное взаимодействие, происходя-
щее в этой оси [16].
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По данным A. rutsch и соавт. [17], роль ЦНС в моду-
ляции моторики подтверждается тем, что: 

1) нарушения моторики при синдроме раздраженного
кишечника (СРК) исчезают во время сна; 

2) пациенты с СРК имеют другой паттерн сна на элек-
троэнцефалограмме, чем здоровые; 

3) исследования с помощью позитронно-эмиссион-
ной томографии предполагают, что реакция ЦНС на
растяжение прямой кишки изменена у пациентов с СРК
по сравнению с контрольной группой. 

d. drossman, Z. Li, J. Leserman и соавт. (1996 г.) вы-
яснили, что различное влияние стресса, неблагопри-
ятных факторов окружающей среды, негативных мыс-
лей и эмоций на функцию кишечника помогает объ-
яснить различную симптоматику у пациентов с психи-
ческими расстройствами. Это позволяет понять, как
психосоциальная травма (например, физическое или
сексуальное насилие в анамнезе) или другие психоло-
гические стрессоры влияют на возникновение, тяжесть
симптомов заболевания, повседневную деятельность,
качество жизни и исход заболевания [18].

Нейропсихические расстройства включают в себя
когнитивные, психические и поведенческие наруше-
ния. Это наблюдается в рамках таких психических забо-
леваний, как шизофрения, тревожное, депрессивное
расстройство, биполярное аффективное расстройство
(БАР), аутизм, расстройства пищевого поведения и эпи-
лепсия. За последние десятилетия распространенность
этих заболеваний резко возросла, достигнув 40% в об-
щей популяции. У пациентов снижена способность ве-
сти здоровый образ жизни, учиться и работать, что соз-
дает большие медицинские и экономические проблемы
для общества. Этиология этих состояний включает ге-
нетическую предрасположенность, травмы, инфекции
и другие факторы окружающей среды, в том числе и
влияние микрофлоры кишечника.

H. Jiang и соавт. (2015 г.) провели исследование на
базе Университетской клиники висцеральной хирургии
и медицины в Швейцарии, в котором изучалась взаи-
мосвязь между состоянием микрофлоры кишечника и
психическими заболеваниями. По итогам исследова-
ния сделан вывод, что пациенты, страдающие большим
депрессивным расстройством (БДР), имели повышен-
ное α-разнообразие в кале (повышенные уровни Enter-
obacteriaceae и Alistipes, но сниженные уровни Faecal-
ibacterium) по сравнению с пациентами с БДР, у кото-
рых лечение было эффективным. Дополнительное ис-
следование показало, что введение пробиотиков (Lacto-
bacillus acidophilus, Lactobacillus casei и Bifidobacterium
bifidum) пациентам с БДР значительно уменьшало
симптомы депрессии по сравнению с плацебо [19].

m. Valles-colomer и соавт. (2019 г.) установили, что
преобладание некоторых штаммов бактерий имеет
причинно-следственную связь с качеством и уровнем
жизни людей. Выяснено, что при исследовании микро-
флоры жителей Фламандского региона выявлены бак-
терии, которые продуцируют бутират (Faecalibac-
terium, Coprococcus), что может быть связано с более

высоким уровнем жизни, а преобладание Bacteroides
enterotype-2 отмечалось у людей с низким качеством
жизни и признаками депрессии. Судя по фекальным
метагеномным данным, способность бактерий синтези-
ровать 3,4-дигидроксифенилуксусную кислоту, метабо-
литы дофамина положительно коррелирует с психиче-
ским качеством жизни и предполагает потенциальную
роль микробов в производстве различных нейроактив-
ных молекул во время депрессии [20].

P. Zheng и соавт. (2019 г.) установили, что пациенты,
страдающие шизофренией, имеют измененный и менее
богатый состав кишечной микробиоты по сравнению со
здоровыми людьми. Образцы фекалий, полученные от
этих пациентов, были пересажены грызунам GF и
могли индуцировать у реципиентов поведение, про-
являющееся при шизофрении, такое как двигательная
гиперактивность, повышение тревожности и депрес-
сивноподобного поведения. У мышей, которые полу-
чали образцы кала от пациентов с шизофренией, было
также обнаружено несколько дифференциально регу-
лируемых метаболических путей в кале, сыворотке и
гиппокампе. В частности, уровень глютамина и ГАМК
был повышен в гиппокампе. Содержание глутамата в
кале и гиппокампе этих мышей было снижено по
сравнению с мышами, которым трансплантировали кал
здорового пациента [21].

Как установили K. coello и соавт. (2019 г.), состав мик-
рофлоры кишечника у пациентов с БАР отличается от
такового у здоровых людей, что подтверждает ее воз-
можное участие в патогенезе этого сложного состояния
[22]. По данным F. dickerson и соавт. (2018 г.), разли-
чия в составе кишечной микробиоты могут частично
объяснить клинические проявления (типы и фазы)
БАР. Несмотря на отсутствие исследований, оцениваю-
щих состав кишечной микробиоты при маниакальных
эпизодах, использование пробиотиков предположи-
тельно может предотвратить повторную госпитализа-
цию пациентов, перенесших недавний эпизод острой
мании, тем самым предполагая участие кишечной мик-
робиоты в развитии маниакальных эпизодов [23]. В то
же время A. Painold и соавт. (2019 г.) в более ранних ис-
следованиях обнаружили, что бактериальное разнооб-
разие отличается в интермиссии и депрессивной фазах.
Несмотря на небольшой размер выборки (n=32), эти ре-
зультаты могут быть связаны с различиями в их ра-
ционе. Авторы заметили, что эти микробные измене-
ния, по-видимому, способствуют патогенезу развития
БАР. Депрессивные стадии у больных БАР, проявляю-
щиеся в форме меланхолии, связаны с более высоким
IgA-ответом на Citrobacter koseri, чем у здоровых или
немеланхоличных лиц с депрессией. Также A. Painold и
соавт. обнаружили обратную корреляцию между мик-
робным α-разнообразием и длительностью заболева-
ния у пациентов с БАР с депрессивным эпизодом и по-
вышенным уровнем Coriobacteria и Actinobacteria [24].

c. Sturgeon, A. Fasano (2016 г.) сделали вывод, что ки-
шечник содержит собственную иммунную систему, ко-
торая называется «ассоциированная с кишечником
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лимфоидная ткань» (GALT). В физиологических усло-
виях GALT должна обеспечивать толерантность к ком-
менсальным бактериям и пищевым антигенам и дей-
ствовать как первичная линия защиты от антигенов и
вредных веществ у человека. Кишечный барьер имеет
разную степень проницаемости на всем протяжении
ЖКТ. Зонулин модулирует межклеточные плотные
контакты и увеличивает проницаемость кишечника в
тощей и подвздошной кишке. F. Kılıç и соавт. (2020 г.)
выяснили, что повышение уровня зонулина в сыво-
ротке крови может быть связано с более высокой вос-
приимчивостью к депрессии, а у пациентов с БАР на-
блюдается повышение уровня зонулина и клаудина-5.
Исследования авторов показали, что уровни клаудина-5
связаны с более ранним началом БАР. Предыдущие ис-
следования доказывают, что существует связь между
стрессом, вызванным неблагоприятными жизненными
событиями в раннем возрасте, и развитием СРК, функ-
ционального расстройства, связанного с повышенной
проницаемостью кишечника. Повышение проницаемо-
сти кишечника также было связано с аутоиммунными,
воспалительными заболеваниями кишечника или це-
лиакией. Также новые данные указывают на то, что у
пациентов с психическими расстройствами, по-види-
мому, наблюдаются изменения микробиоты кишеч-
ника и повышенная проницаемость кишечника. В част-
ности, СРК, целиакия и воспалительные заболевания
были связаны с увеличением риска развития БАР. На
самом деле как частота, так и распространенность пси-
хических расстройств (включая БАР) выше у пациентов
с воспалительными заболеваниями кишечника [25, 26].

Трансплантация фекальной микробиоты (ТФМ) – это
метод, который включает перенос кишечной микро-
биоты от одного индивидуума к другому, обычно осу-
ществляемый путем удерживающих клизм, дуоденаль-
ного зондирования или фиброколоноскопии. Принцип
данного метода состоит в том, что, когда микробиом ки-
шечника здорового человека попадает в организм боль-
ного, он начинает конкурировать в его кишечнике с бо-
лезнетворными микроорганизмами за среду обитания
и за счет количественного превосходства естественным
образом вытесняет их. Здоровый микробиом начинает
выполнять все свои симбиотические функции в орга-
низме человека. Благодаря этому прекращается воспа-
ление, нормализуется работа кишечника и заболевание
исчезает. Использование данного метода в медицин-
ской практике для лечения пациентов с заболеваниями
органов ЖКТ становится популярным, хотя и не яв-
ляется новым. Около 1700 лет назад Гэ Хун, врач тради-
ционной китайской медицины, задокументировал
лечение пациентов с пищевым отравлением и тяжелой
диареей путем перорального введения суспензии чело-
веческих фекалий (1668 г.). Также в 1958 г. впервые в
работах B. eiseman и соавт. было документально под-
тверждено использование ТФМ для терапевтического

лечения псевдомембранозного колита у людей [27]. 
Переместившись из клиники в лабораторию, ТФМ от-
крыла возможности для более углубленных исследо-
ваний роли микробиоты в различных клинических ис-
пытаниях путем использования микробиоты грызунов
для человека. Так, исследования A. Bruce-Keller и со-
авт. (2015 г.), P. Bercik и соавт. (2011 г.) показали, что
различные поведенческие феномены могут переда-
ваться с помощью ТФМ, включая тревожное поведе-
ние и симптомы депрессии, предполагая, что кишеч-
ная микробиота является ключевым компонентом ре-
гуляции тревоги и депрессии [28, 29]. o. castaner и со-
авт. (2018 г.) установили, что состав кишечной микро-
биоты был связан с ожирением и резистентностью к ин-
сулину. Выяснено, что у мышей GF со сниженной массой
тела при обычном введении нормальной кишечной мик-
рофлоры наблюдалось увеличение содержания жира в
организме на 60% и резистентности к инсулину в сочета-
нии со снижением потребления пищи [30].

Таким образом, обширные данные исследований по-
казали, что микрофлора кишечника играет решающую
роль в развитии и функционировании головного мозга.
Ось «микробиота–кишечник–мозг» представляет со-
бой сложную и интерактивную систему, которая вклю-
чает нейронную, иммунную и химическую сигнальные
сети. Накапливаются данные как лабораторных, так и
клинических исследований, которые свидетельствуют о
причастности микробиоты к различным психическим,
неврологическим и нейродегенеративным заболева-
ниям. Понимание важности взаимосвязи оси «микро-
биота–кишечник–мозг» считается новой парадигмой,
которая может обеспечить эффективные стратегии
лечения психических расстройств. В доклинических и
клинических исследованиях все чаще сообщается о бла-
готворном влиянии диеты и психобиотиков на функ-
ционирование данной системы, что в дальнейшем мо-
жет иметь огромный терапевтический потенциал в
лечении многих психических нарушений. Однако не-
обходимо проявлять осторожность при интерпретации
таких данных. Являются ли изменения в микробиоте
главными в патофизиологии некоторых психических и
неврологических заболеваний? В настоящее время это
не доказано, хотя и является предметом многочислен-
ных обсуждений. На сегодняшний день СРК является
единственным клиническим заболеванием, при кото-
ром в плацебо-контролируемых исследованиях было
показано, что воздействие на микробиоту приводит к
клиническому улучшению. Исследование данной про-
блемы является перспективным в лечении и профилак-
тике психических заболеваний и требует дальнейшего
изучения.
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