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A large number of recent works deal with the microbiota of the human organism. Of paramount  importance  is the 
microbiota of the gut, especially of its “densely populated” distal part, the colon. In the literature, the gut is considered the 
largest digestive, immune, and endocrine organ. The functioning of the microbiota involves the production of numerous 
low molecular weight compounds that represent biochemical effectors, co-factors, or signals. An  important role  is 
performed by neurochemicals. In order to ameliorate the human organism’s microbial ecology, various drug preparations, 
biologically active additives, and functional food products are used. Currently popular preparations  include selected 
strains of lactobacilli, bifidobacteria, bacilli, and other live microorganisms (probiotics) and biologically active substances 
(metabiotics) that result from the metabolic activities of symbiotic microorganisms. Probiotics include a subgroup denoted 
as psychobiotics that, when applied in adequate amounts, ameliorate the health of patients with psychiatric problems.
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Микробиоте человеческого организма посвящено большое число публикаций последних десятилетий. Особенно 
важную роль играет микробиота кишечника, в  первую очередь его «густонаселенной» микроорганизмами дис-
тальной части (толстой кишки). В литературе кишечник рассматривается как самый большой пищеварительный, 
иммунный и эндокринный орган. Функционирование микробиоты осуществляется через продукцию множества 
микробных низкомолекулярных соединений, являющихся эффекторами, кофакторами и/или сигнальными мо-
лекулами, причем важную роль играют нейрохимические агенты. Для восстановления и  улучшения микробной 
экологии человека используются различные лекарственные препараты, биологически активные добавки к пище, 
продукты функционального питания. Наиболее популярны из них те, которые содержат специально подобранные 
штаммы лактобацилл, бифидобактерий и  других живых микроорганизмов (пробиотики), а  также биологически 
активные соединения, связанные с метаболической активностью симбиотических микроорганизмов, — метабио-
тики. Среди пробиотиков выделяется подгруппа, которая обозначается в литературе как психобиотики — микро-
организмы или их компоненты, которые при введении в адекватных количествах улучшают здоровье пациентов 
с психиатрическими проблемами.

Ключевые слова: симбиотическая микробиота, желудочно-кишечный тракт, пробиотики, мeтабиотики, пси-
хобиотики.



ОБЗОРЫ

ФИЗИЧЕСКАЯ И РЕАБИЛИТАЦИОННАЯ МЕДИЦИНА, МЕДИЦИНСКАЯ РЕАБИЛИТАЦИЯ 3, 2020

ОЛЕСКИН А.В., ШЕНДЕРОВ Б.А. 

234

Роль микробиоты желудочно-кишечного 
тракта
Известно, что микроорганизмы заселяют все 

ниши на  поверхности кожи и  слизистых оболочек 
открытых полостей внутри человеческого орга-
низма. Особенно важную роль играет микробиота 
пищеварительного тракта, его «густонаселенной» 
микроорганизмами дистальной части (толстой 
кишки), где концентрация микробных клеток до-
стигает 1012 см3, а их общее количество составляет 
не  менее  1014 микробных клеток, что превышает 
содержание собственных клеток взрослого челове-
ка [1, 2]. Микробиота в пищеварительном тракте на-
ходится как в виде планктона, так и в виде биопленки 
на поверхности эпителия и в толще крипт слизистой 
оболочки кишечника. В составе биопленок помимо 
микроорганизмов присутствует межклеточный ма-
трикс (мукозный слой), представленный микробны-
ми экзополисахаридами и другими биополимерами. 
В  мукозном слое клетки продуцируют как муцины 
(высокомолекулярные гликопротеины, содержащие 
кислые полисахариды), так и  различные пептиды, 
участвующие в росте и восстановлении поврежден-
ных эпителиальных клеток. Здесь  же расположены 
эндокринные клетки, синтезирующие нейрогор-
мональные молекулы, и  клетки крипт мукозного 
слоя кишечника, секретирующие антимикробные 
пептиды (дефензины). В  этом защитном барьере 
участвуют также лизоцим, комплемент, криптидин, 
лактоферрин, маннансвязывающий протеин, анти-
микробный лектин RegIIIb, секретируемые имму-
ноглобулины  A  [2]. В  организме млекопитающих, 
включая человека, микробиота выступает как осо-
бый «экстракорпоральный микробный орган», уча-
ствующий прямо или опосредованно практически 
во  всех физиологических функциях, метаболиче-
ских, поведенческих и сигнальных реакциях макро-
организма. К  числу важнейших физиологических 
функций микробиоты принадлежат [3–6]:
•	 защита от  колонизации оппортунистическими 

и  патогенными микроорганизмами (продукция 
антимикробных агентов) и предотвращение про-
никновения патогенов в ткани хозяина путем сти-
муляции барьерной функции кишечного  эпителия;

•	 нейтрализация вредных химических соедине-
ний пищевой, микробной, эндогенной природы, 
в том числе токсинов и канцерогенов;

•	 переваривание белков, липидов, углеводов и дру-
гих нутриентов, которые не  утилизируются ки-
шечными клетками (в  частности, сложных по-
лисахаридов), и  рециркуляция жирных кислот 
и других макромолекул;

•	 продукция различных низкомолекулярных со-
единений (холин, короткоцепочечные жирные 
кислоты, биогенные амины, витамины, газовые 
молекулы и  другие вещества, имеющие пище-
вое и/или сигнальное значение для организма- 
хозяина);

•	 участие в  метаболизме желчных кислот: их де-
конъюгации, реабсорбции и  превращении во 
вторичные желчные кислоты;

•	 обеспечение организма-хозяина энергией: суточ-
ный энергетический вклад симбиотических ми-
кроорганизмов кишечника человека в его общую 
энергетику сопоставим с  уровнем вклада суточ-
ного рациона за счет компонентов пищи;

•	 регуляция моторики (перистальтики), газового 
состава, температуры, уровней рН и  редокс-по-
тенциала, других физиологических характери-
стик, поддерживающих постоянство внутренней 
среды организма-хозяина (гомеостаз);

•	 регуляция ангиогенеза и  функционирования 
кро веносных сосудов в кишечнике;

•	 модуляция ощущений, связанных с внутренними 
органами (висцеральная перцепция);

•	 участие в онтогенетическом развитии иммунной 
системы хозяина, в производстве разнообразных 
сигнальных молекул, помогающих в «настройке» 
средств иммунной защиты по  отношению к  по-
тенциальным мишеням;

•	 выработка нейромедиаторов и  их предшествен-
ников, непосредственно проникающих в  го-
ловной мозг или действующих на  уровне пери-
ферической нервной системы, которая далее 
воздействует на мозг;

•	 роль симбиотических микроорганизмов как хра-
нилища генетической информации  — важней-
ший эпигенетический фактор, модулирующий 
экспрессию микробных и  эукариотических кле-
ток организма-хозяина; поддержание стабиль-
ности метагенома и  всей системы микробиота- 
хозяин.
Функционирование микробиоты желудочно-ки-

шечного тракта осуществляется через продукцию 
множества микробных низкомолекулярных со-
единений, являющихся эффекторами, кофакторами 
и/или сигнальными молекулами, регулирующими 
скорость и  интенсивность разнообразных физио-
логических процессов, метаболических и  поведен-
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ГАМК — гамма-аминомасляная кислота
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ческих реакций [5] и  оказывающими значительное 
влияние на  концентрации различных метаболитов 
в крови млекопитающих [3].

Эпигенетические, нейроэндокринные, иммун-
ные, метаболические и  сигнальные функции сим-
биотической микробиоты, сходные с  таковыми 
у  взрослого человека, формируются к  двум-трем 
годам жизни, достигая полного своего развития 
к возрасту 12–14 лет. При этом метаболические из-
менения совпадают с эволюцией и созреванием сим-
биотической кишечной микробиоты, прежде всего 
на  штаммовом уровне, что подтверждается изуче-
нием и  сопоставлением профилей бактериальных 
продуктов белкового и энергетического метаболиз-
ма в различных биологических жидкостях человека 
и  животных. Метагеном кишечных микроорганиз-
мов в  100  раз превышает метагеном эукариотиче-
ских клеток желудочно-кишечного тракта человека. 
Многие биохимические пути метаболизма отсут-
ствуют у человека и обеспечиваются только за счет 
генома микробиоты кишечника. Недавние исследо-
вания метаболомного генома более 700  различных 
представителей кишечной микробиоты позволили 
выявить у  них гены, кодирующие более 3200  уни-
кальных химических реакций  [7]. Метаболомный 
анализ фекалий и содержимого различных отделов 
пищеварительного тракта, мочи, плазмы крови, 
спинномозговой жидкости различных млекопитаю-
щих, включая человека, безмикробных и конвенци-
ональных (содержащих кишечную микробиоту) мы-
шей и других экспериментальных животных, а также 
сопоставление метаболомов других животных и  их 
микробиоты позволили выявить значительную 
связь метаболизма млекопитающих и их кишечной 
микробиоты [8]. Внутри- и межклеточная коммуни-
кация в организме, так же как и «диалог» в системе 
хозяин-микробиота, осуществляются через разнооб-
разные сигнальные молекулы (аминокислоты, био-
генные амины, короткоцепочечные жирные кисло-
ты, серпины, сертуины, лектины, и многие другие). 
«Симбиотическая микробиота является источником 
множества эндогенных моно- и  многофакторных 
сигнальных молекул, которые обеспечивают здо-
ровье и  риск заболеваний человека с  момента его 
рождения и  до  глубокой старости»  [5]. Интенсив-
ность двунаправленной коммуникации между ор-
ганизмом-хозяином и  микробиотой столь высока, 
что можно несколько метафорически говорить, что 
«они следят за  нами», и  в  то  же время «мы следим 
за ними» [9].

Таким образом, симбиотическая микробиота, при-
сутствуя во всех нишах организма-хозяина и образуя 

различные низкомолекулярные сигнальные веще-
ства, способна специфически реагировать на «хозяй-
ские» сигналы эпигенетической, нервной, иммунной, 
эндокринной систем хозяина и стабилизировать его 
соматическое и психическое состояние здоровья или 
при ее дисбалансе (дисбиозе) индуцировать различ-
ные функциональные нарушения [1, 4, 5].

С начала 50-х годов для профилактики и лечения 
заболеваний, связанных с дисбалансом симбиотиче-
ской микробиоты, в мире разработано и индустри-
ально производится более 150  различных средств 
микроэкологического назначения. Для сохранения 
и  восстановления микробной экологии человека 
используется широкий набор микроэкологических 
средств (пробиотики, симбиотики, комбиотики, 
пребиотики, синбиотики, виробиотики, включая 
фагобиотики, а также генно-инженерные пробиоти-
ки и метабиотики) и практикуется трансплантация 
микробиоты толстого кишечника. Наиболее попу-
лярными до  настоящего времени являются разно-
образные по составу пробиотики, пребиотики, син-
биотики и метабиотики [5].

Пробиотики и метабиотики
Термин «пробиотики» впервые предложен немец-

ким нутрициологом Вернером Коллатом в 1950-е го-
ды. Согласно терминологии Всемирной организации 
здравоохранения [10], пробиотики суть «живые 
микроорганизмы, которые, будучи примененными 
в адекватных количествах, улучшают здоровье орга-
низма-хозяина». Пробиотики поступают на  рынок 
в  форме лекарственных препаратов, биологически 
активных добавок к пище, продуктов питания на ос-
нове живых организмов. Необходимо отметить, что 
кроме живых пробиотических культур, профилакти-
ческое и лечебное воздействие на организм оказыва-
ют мертвые клетки пробиотических микроорганиз-
мов, их клеточные фрагменты, а также метаболиты 
и сигнальные молекулы. Перечень пробиотических 
средств, изготавливаемых на основе живых микро-
организмов и используемых для восстановления ми-
кробной экологии человека, включает в себя и дру-
гие термины [1, 5]:
1) симбиотики  — пробиотики из  двух или более 

штаммов пробиотических микроорганизмов 
с  взаимодополняющим (синергидным) действи-
ем: например, коммерческий препарат Бификол, 
содержащий штаммы Bifidobacterium bifidum + 
Escherichia coli;

2) синбиотики — комплексные продукты, содержа-
щие пробиотические штаммы бактерий и стиму-
лирующие их рост и  развитие пребиотические 
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субстанции: например, препарат Биоамино-
лакт, содержащий бифидобактерии, Enterococcus 
faecii L-3 и растительный экстракт;

3) комбиотики — синбиотики, дополнительно обо-
гащенные функциональными пищевыми добав-
ками: например, витаминно-минеральными сме-
сями, фенолсодержащими соединениями;

4) метабиотики (термин предложен около 10  лет 
тому назад)  — «биологически активные соеди-
нения <…>, связанные с метаболической актив-
ностью симбиотических (пробиотических) ми-
кроорганизмов, потенциально способные <…> 
участвовать практически в любых физиологиче-
ских процессах» [5].
Пробиотикам и  перечисленным комбинирован-

ным и  производным пробиотическим препаратам 
отводится немаловажная роль в реализации между-
народной программы устойчивого развития (World 
Summit on Sustainable Development, Rio + 10) — обес-
печение здоровья и физического благополучия лю-
дей (Good Health and Well-Being), принятой на кон-
ференции в Йоханнесбурге в 2002 г., и подвергнутой 
дальнейшей разработке в глобальном масштабе для 
целей устойчивого развития до 2030 г. В частности, 
пробиотики для реализации цели № 3 (SDG 3) долж-
ны помочь населению планеты избавиться от диареи, 
воспалительных заболеваний кишечника, различ-
ных детских недугов; надежды возлагают как на про-
кариотические (например, Lactobacillus acidophila), 
так и  на  эукариотические (дрожжи Saccharomyces 
carlsbergensis, мицелиальный гриб Aspergillus niger) 
пробиотики. Поскольку аллергические заболевания 
и  многие другие аутоиммунные проблемы связаны 
с  нарушениями в  работе гуморальной иммунной 
системы (Th-2 ветви иммунитета), пробиотическим 
штаммам лактобацилл и  бифидобактерий отво-
дится существенная роль в нормализации функци-
онирования как этой ветви, так и  всей иммунной  
системы [11].

Остановимся на  важнейших функциях про-
биотиков.
1. Пробиотики способствуют оптимизации ка-

чественного и  количественного состава и  ста-
бильности микробиоты желудочно-кишечного 
тракта, подавляют вредоносную микробиоту, 
конкурируя за экологические микрониши в орга-
низме хозяина, за питательные вещества и фак-
торы роста, в том числе путем выработки анти-
микробных соединений (короткоцепочечные 
жирные кислоты, бактериоцины и  их аналоги, 
перекись водорода, окись азота и др.) [1, 5]. «На-
личие в  кишечнике таких бактерий, как Bifido-

bacterium  infantis  35624  и  Lactobacillus salivarius 
UCC118, способствует усилению иммуногенных 
ответов организма на  воздействие патогенных 
факторов» [12]. Ингибиторное действие на  па-
тогены Salmonella typhimurium и  Clostridioides 
(Clostridium) difficile проявляют пробиоти-
ческие штаммы Lactobacillus, Bifidobacterium, 
Lactococcus, Streptococcus, Bacillus, а также дрожжи 
Saccharomyces cerevisiae штамма 905, что связано 
с  выработкой этими пробиотиками короткоце-
почечных жирных кислот, в том числе муравьи-
ной, уксусной и  молочной [13, 14]. Подавление 
развития патогенов пробиотиками также связа-
но со способностью повышать проницаемость их 
мембран и окислять сульфгидрильные группы их 
липидов [15]. Животноводческие корма, фермен-
тированные пробиотическими бактериями рода 
Lactobacillus, повышают у  свиней устойчивость 
к заражению свиным  гриппом [16].

2. Образуемые пробиотиками низкомолекуляр-
ные соединения также нейтрализуют токсины 
и  вредные для организма-хозяина метаболиты, 
выводя из строя специфичные для патогенов сис-
темы коммуникации, включая «чувство квору-
ма» (quorum sensing) 1. Следует подчеркнуть, что, 
подавляя патогенную микробиоту, пробиотики 
в противоположность антибиотикам не наруша-
ют функционирование симбиотической микро-
биоты желудочно-кишечного тракта [17].

3. Пробиотики образуют низкомолекулярные пи-
тательные вещества, антиоксиданты, факторы 
роста, различные ферменты и  прочие биологи-
чески активные соединения, которые влияют 
на  водно-солевой, липидный, аминокислотный 
и энергетический метаболизм, окислительно-вос-
становительный баланс на локальном (кишечном) 
и системном (весь организм) уровне, на развитие 
и  функционирование периферической и  цен-
тральной нервной системы; осуществляют эпи-
геномный контроль над экспрессией «хозяйских» 
генов; модулируют системные врожденные и при-
обретенные иммунные реакции; нейтрализуют 
токсические соединения [1, 5].

4. Пробиотики обладают антиканцерогенным 
эффек том. В  частности, штамм Lactobacillus 
fermentum NCIMB 5221  подавляет рост раковых 
клеток в  толстом кишечнике и  одновременно 

1 Функция «чувства кворума» — координировать пове-
дение или взаимодействие между бактериями одного 
вида или штамма в зависимости от плотности их по-
пуляции.
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стимулирует рост нормальных эпителиальных 
клеток [15]; пробиотические штаммы лактоба-
цилл также вырабатывают противовоспалитель-
ный интерлейкин 10 и влияют на созревание ден-
дритных клеток иммунной системы [17].

5. Пробиотики характеризуются антиаллергиче-
ским, антидиабетическим и  противовоспали-
тельным действием. Например, пробиотический 
штамм Lactobacillus plantarum 06CC2  в  экспе-
рименте облегчал симптомы аллергии у  мышей 
после введения им аллергена (овальбумина), 
уменьшая содержание в организме специфично-
го к  овальбумину иммуноглобулина E и  общее 
количество этого участвующего в аллергической 
реакции иммуноглобулина. Одновременно в  се-
лезенке мыши под воздействием пробиотика уве-
личивались концентрации антиаллергических 
факторов интерлейкина 4  и  гамма-интерферо-
на [15]. Введение в организм пробиотических би-
фидо- и лактобактерий приводило к повышению 
утреннего содержания мелатонина в  слюне, при 
этом достигалось облегчение синдрома раздра-
женной толстой кишки [18].

6. Пробиотики способствуют нормализации обме-
на веществ и борьбе с избыточным весом и ожи-
рением (метаболическим синдромом). С  другой 
стороны, пробиотики можно рассматривать и как 
средство борьбы с патологией противоположного 
типа  — анорексией, исхуданием. В  эксперимен-
тальных исследованиях установлено, что про-
биотики способствуют нормализации состояния 
организма грызунов после периода голодания [6].

7. С  пробиотиками связаны и  надежды на  борь-
бу с  прогрессирующими симптомами старения; 
об  этом в  свое время писал еще И. И. Мечников 
в «Этюдах оптимизма». Ивашкин В.Т. и Иваш-
кин К.В указывали, что «Введение стареющим 
субъектам пробиотиков сопровождается увеличе-
нием в микробиоте концентрации Actinobacteria, 
Bacterioidetes и Lactobacillus <…>, при этом наблю-
дается элиминация возрастного когнитивного де-
фицита, по крайней мере частичная» [12].

8. Некоторые пробиотики обладают выраженным 
болеутоляющим действием; в частности, это уста-
новлено в  отношении абдоминальных болевых 
ощущений. Болеутоляющее действие пробиоти-
ков достигает уровня анальгезии (утраты болевой 
чувствительности), что связывается со способно-
стью представителей лактобацилл, в  частности 
Lactobacillus acidophilus, индуцировать экспрес-
сию µ-опиатных («морфиновых») и  каннабиоид-
ных рецепторов в кишечном эпителии [19].

9. Симбиотическая микробиота, включая пробио-
тики, может облегчать стресс; это характерно 
для представителей бифидобактерий и  лактоба-
цилл, входящих в  состав кисломолочных про-
дуктов. Потребление кисломолочных продуктов, 
содержащих клетки и  метаболиты бифидобак-
терий и  лактобацилл, улучшает здоровье и  пси-
хику за счет коррекции нарушенной микробной 
экологии и  оптимизации активности зон моз-
га, отвечающих за  познавательные способности 
 человека [20].

10. Пробиотики, особенно в  комбинации с  пребио-
тиками, укрепляют иммунную систему и  есте-
ственные барьеры организма  — барьер между 
кишкой и кровотоком, а также гематоэнцефали-
ческий барьер, повышая экспрессию белков, уча-
ствующих в  тесных контактах между клетками. 
Тем самым они способствуют преодолению моз-
говых нарушений и, соответственно, когнитив-
ных и поведенческих расстройств [16].
Следует подчеркнуть, что за  полезный пробио-

тический эффект отвечают не  какие-либо индиви-
дуальные микробные вещества, а  именно сложный 
комплекс низкомолекулярных соединений [5], кото-
рые продуцируются пробиотическими микроорга-
низмами либо «в готовом виде», либо в форме пред-
шественников.

Суммируя сказанное выше, можно сформулиро-
вать основные требования к  пробиотическим ми-
кроорганизмам [5, 15, 21, 22]:
•	 они должны быть адаптированы и  устойчивы 

к условиям желудочно-кишечного тракта и к ха-
рактерным для него физико-химическим стрес-
сам (низкие значения рН, высокий редокс-потен-
циал, высокое осмотическое давление);

•	 должны быть способны к утилизации углеводных 
и иных присутствующих в желудочно-кишечном 
тракте субстратов;

•	 клетки пробиотических бактерий должны закре-
пляться на слизистой оболочке кишки;

•	 они должны подавлять развитие патогенных ми-
кроорганизмов и не передавать им гены устойчи-
вости к антибиотикам и другим антимикробным 
препаратам;

•	 пробиотические микроорганизмы должны улуч-
шать здоровье потребителей, в  том числе выра-
батывая полезные для организма-хозяина и  его 
микробиоты низкомолекулярные соединения 
(аутоиндукторы, хемокины, эффекторы, субстра-
ты, ферменты, кофакторы, метаболиты, сигналь-
ные молекулы, включая (гисто)гормоны и нейро-
медиаторы).
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К перечисленным характеристикам прибавляют-
ся ценные свойства, особенно присущие пробиоти-
кам нового поколения, а  именно: антиоксидантная 
активность (элиминация радикальных форм кисло-
рода), противовоспалительное действие, антимута-
генный эффект (стабилизация генома хозяина и его 
микробиома), позитивное влияние на  психический 
статус индивида [1, 5].

Одним из  потенциально важных видов пробио-
тических препаратов являются аутопробиотики. 
Они представляют собой длительно сохраняемые 
в  глубокозамороженном состоянии компоненты 
микробиоты индивида, которые в  дальнейшем мо-
гут быть введены в его организм с целью, например, 
борьбы с дисбиозом или омолаживания организма.

В то  же время есть и  критические замечания 
в  адрес многих пробиотиков. Например, ставятся 
вопросы, как могут пробиотики, вводимые в  орга-
низм с пищей в количестве нескольких грамм, влиять 
на  состояние кишечной микробиоты, суммарный 
вес которой, как уже указывалось, достигает 1–2 кг? 
Не  будут  ли введенные в  организм бактерии (или 
иные микроорганизмы) вызывать иммунный ответ 
и аллергическую реакцию? Известно также, что низ-
комолекулярные продукты пробиотических микро-
организмов (в  том числе токсического действия, 
например токсичные биогенные амины или ради-
кальные формы кислорода) и сами их клетки из же-
лудочно-кишечного тракта часто транслоцируются 
в различные органы и системы организма-хозяина. 
Такая транслокация может рассматриваться как по-
ложительный фактор, способствующий системному 
эффекту пробиотиков, но  в  то  же время создается 
риск неожиданной трансформации пробиотических 
штаммов в  патогенные бактерии. Описаны случаи 
эндокардита, пневмонии, кишечных абсцессов, ме-
нингита, урологических инфекций и  сепсиса, вы-
званных пробиотическими лактобактериями и  би-
фидобактериями у  людей с  дефектами иммунной 
системы или на фоне применения антибиотиков [5].

В качестве альтернативы традиционным про-
биотикам предложены различные пребиотики: 
пищевые волокна и  другие соединения, селектив-
но стимулирующие рост и/или активность одно-
го или ограниченного количества представителей 
рода(ов)/вида(ов) в  кишечной микробиоте, кото-
рые оказывают позитивные эффекты на  организм 
хозяина. К  настоящему времени спектр пребио-
тиков достиг внушительных размеров и  включает 
несколько десятков спиртов, олигосахаридов, по-
лисахаридов, ферментов, пептидов, растительных 
и  микробных экстрактов и  других соединений. 

Объемы их производства достигли сотен тысяч 
тонн ежегодно [5].

Остановимся подробнее на  метабиотиках: под 
этим термином понимают микроэкологические сред-
ства, направленные на сохранение и восстановление 
состава и функций симбиотической микробиоты че-
ловека, животных и растений. Метабиотики создают-
ся на основе водорастворимых компонентов клеток, 
метаболитов и сигнальных молекул, секретируемых 
или высвобождаемых при разрушении микробных 
клеток известных или потенциальных пробиотиче-
ских штаммов микроорганизмов. Есть также синте-
тические (и/или полусинтетические) метабиотики, 
которые сконструированы как аналоги или улучшен-
ные копии природных биологически активных со-
единений, образуемых симбиотическими микроор-
ганизмами. К термину «метабиотики», по существу, 
близок по  значению встречающийся в  литературе 
термин «постбиотики», обозначающий «бактериаль-
ные продукты», которые «в  отсутствии жизнеспо-
собных» микробных клеток «могут иметь сходное» 
с  ними действие на  «сигнальные пути и  различные 
барьерные функции» в  организме, например бак-
териоцины, органические кислоты, этанол, диаце-
тил [5, 15]. Примерами метабиотиков являются уби-
тые нагреванием клетки пробиотических бактерий; 
микробный полисахарид А, образуемый Bacteroides 
fragilis, который модулирует функцию иммунной си-
стемы и защищает в эксперименте мышь от колита, 
вызванного Helicobacter hepaticus; препарат Скелетон 
P-CWS (часть клеточной стенки Propionibacterium 
acne), который активирует цитотоксическую актив-
ность макрофагов и  тем самым вызывает противо-
опухолевый эффект. На российском рынке известным 
метабиотиком является Бактистатин, представляю-
щий безмикробный центрифугат Bacillus subtilis № 3, 
а  также Хилак форте, включающий в  себя метабо-
лические продукты E. coli DSM 4087, Enterococcus 
faecalis DSM 4086, L. acidophilus DSM 4149, Lactobacillus 
helveticus DSM 4183; в состав Хилак форте входят ле-
тучие жирные кислоты и лактат. Препарат помогает 
восстанавливать состав и функции микробиоты же-
лудочно-кишечного тракта [5, 15].

Метабиотики имеют известную химическую 
структуру, и их применение позволяет оптимизиро-
вать специфические для организма эпигенетические, 
физиологические, регуляторные, метаболические 
и/или поведенческие реакции, связанные с  актив-
ностью индигенной микробиоты хозяина. Эта но-
вая группа микроэкологических средств по  своим 
лечебно-профилактическим свойствам должна быть 
равной или превышать эффективность пробиоти-
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ков первого поколения, но более безопасна по срав-
нению с традиционными пробиотиками. Мишенями 
для микробных биоактивных соединений в  орга-
низме млекопитающих могут быть метагеном и ме-
таэпигеном эукариотических и  микробных клеток, 
эпигенетический контроль экспрессии генов и пост-
трансляционная модификация генных продуктов, 
внутри- и межклеточный обмен информацией сре-
ди микробных популяций и между хозяином и его 
симбиотической микробиотой, в том числе quorum 
sensing-регуляция, метаболические и поведенческие 
реакции, рост и развитие суперорганизма и его здо-
ровье в  целом. Внедрение концепции «Метабиоти-
ки» в практику позволит включить в биотехнологию 
не  только штаммы, относящиеся к  традиционным 
пробиотическим видам (бифидобактерии, лактоба-
циллы, стрептококки, лейконостоки, педиококки, 
пропионибактерии, кишечные палочки, энтерокок-
ки, бациллы, сахаромицеты и другие, более редкие, 
виды пробиотических микроорганизмов), но  и  де-
сятки и сотни штаммов принадлежащих другим ви-
дам доминирующих филов симбиотических микро-
организмов (Bacteroides, Firmicutes, Proteobacteria, 
Actinobacteria, Archae) [1, 5].

Психобиотики
Среди пробиотиков выделяется подгруппа, ко-

торая обозначается в  литературе как психобиоти-
ки — «живые микроорганизмы, которые при введе-
нии в  адекватных количествах улучшают здоровье 
пациентов с  психиатрическими проблемами» [19]. 
«Растущий объем данных свидетельствует о  том, 
что пробиотики могут влиять на  мозг и  поведение 
и, что особенно примечательно, на настроение и по-
знавательные способности, как в эксперименте, так 
и в клинической обстановке» [23]. Учитывая данные 
«о  способности определенных низкомолекулярных 
соединений, образуемых симбиотическими (пробио-
тическими) микроорганизмами, модифицировать 
поведенческие реакции человека и  животных» [5], 
мы можем обозначать соответствующие микробные 
продукты как метапсихобиотики [1]. Свойства-
ми метапсихобиотика обладают, например, липо-
полисахариды Bifidobacterium breve 2003, которые 
индуцируют синтез клетками кишечного эпителия 
веществ, модулирующих передачу сигналов аффе-
рентными (посылающими импульсы в мозг) аксона-
ми нервных клеток [3].

В опытах с лабораторными животными установ-
лено, что психобиотический штамм Lactobacillus 
rhamnosus JB1, действуя через ГАМК-зависимую си-
стему в  мозгу, подавлял тревожное поведение мы-

шей в сложном лабиринте и в опытах на открытом 
освещенном поле, а  также депрессивное состояние 
в опытах с форсированным плаванием мышей [9, 24]; 
ваготомия (перерезание блуждающего нерва, связы-
вающего энтерическую нервную систему с  мозгом) 
прекращала воздействие психобиотика. Комбина-
ция Bifidobacterium longum 1714 + B. breve 1205 пода-
вляла тревожное поведение мышей наподобие анк-
сиолитического 2 препарата  эсциталопрама [25].

В другой работе анксиолитический эффект 
на мышей оказывал пробиотик/психобиотик 
B. longum NC3001: эффект зависел от блуждающего 
нерва и прекращался при его перерезании; пробио-
тический штамм L. rhamnosus NCC4007  не  вызы-
вал снижения тревожности. От  функции блуж-
дающего нерва зависело воздействие штамма 
L. rhamnosus JB1 на «робких» мышей линии BALB/c: 
данный психобиотик усиливал у мышей исследова-
тельское поведение в лабиринте, предотвращал на-
поминающее отчаяние состояние в  эксперименте, 
где мышей заставляли плавать. В  гиппокампе моз-
га повышалась, а  в  префронтальной коре и  мин-
далине снижалась транскрипция генов рецепто-
ров GABAAα2 к нейротрансмиттеру γ-аминомасляной 
кислоте (ГАМК) [26–28]. Был сделан практически 
значимый вывод о возможности использования по-
добных микроорганизмов для терапии связанных 
со  стрессом психических нарушений, включая из-
быточную тревожность и депрессию [27].

Введение L. rhamnosus нормализовало тревож-
ное поведение мышей, вызванное заражением па-
разитом Trichuris muris, а введение B. longum — ана-
логичное поведение у мышей, у которых вызывали 
экспериментальный колит воздействием натрий-
сульфата декстрана [26, 29].

Введение штамма L. plantarum PS128 в организм 
безмикробных мышей повышало их двигательную 
активность, снижало тревожность при поведении 
в усложненном лабиринте, а также увеличивало со-
держание нейротрансмиттеров дофамина и серото-
нина в полосатом теле мозга [30]. Психобиотические 
штаммы L. helveticus R0052 и B. longum R0175 облег-
чают тревожное поведение у крыс при электрошоке.

Стресс, вызванный у крыс длительным удержива-
нием в неподвижном состоянии, ведет к депрессив-
ному поведению в эксперименте, что сопровождает-
ся дисбиозом желудочно-кишечного тракта. В  этой 
модели пробиотический штамм L. helveticus NS8 об-
легчает симптомы депрессивного состояния наравне 
с  антидепрессантом циталопрамом и, в  отличие 

2 Препарат, снимающий тревожное состояние.
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от него, также восстанавливает нарушенную микро-
биоту [16]. Депрессивное поведение крысят и состо-
яние стресса при отлучении от матери, проявляемые 
в тесте форсированного плавания 3, облегчаются при 
введении в  организм крысят B. infantis [31]. Этот 
психобиотик повышал у крыс в крови уровень трип-
тофана, предшественника серотонина [3], и  с  этим, 
вероятно, связан его антидепрессантный эффект: де-
прессия часто связана со сниженной активностью се-
ротонинергических (зависимых от  серотонина) зон 
мозга. Введение B. infantis в организм стрессирован-
ных отлучением от матери крысят возвращает к нор-
ме сниженный стрессом уровень норадреналина 
в мозгу [31–33]. Психобиотические штаммы влияют 
также на память и способность к обучению [23, 25].

Улучшение состава микробиоты желудочно-ки-
шечного тракта введением пробиотиков в  модель-
ных опытах с  животными уменьшает как воспали-
тельные изменения в кишечнике, так и психические 
нарушения у мышей с подобным аутизму психиче-
ским состоянием.

Нормализация микробиоты с  использованием 
бифидобактерий снижает риск возникновения раз-
нообразных нарушений нервно-психической дея-
тельности и стресса. Так, назначение B. infantis без-
микробным мышам в  раннем возрасте ослабляло 
до нормального уровня их реакцию на стресс [34].

Штамм Lactоbacillus paracasei NCC2461 нормали-
зовал состав кишечной микробиоты и снизил до нор-
мального уровня болевую чувствительность толсто-
го кишечника 4 у мышей линии NIH Swiss, у которых 
микробиота была нарушена, а  чувствительность 
кишечника интенсифицирована (гиперальгезия) 
воздействием антибиотиков; этот  же психобиотик 
облегчал болевые ощущения у крысят при гипераль-
гезии кишечника, наблюдаемой при стрессе, вызван-
ном отлучением от матери. Психобиотик Lactobacillus 
farciminis облегчал симптомы стрессиндуцирован-
ной гиперальгезии и нормализовал уровни активно-
сти нейронов в крестцовой части спинного мозга, па-
равентрикулярном ядре гипоталамуса и медиальном 
ядре миндалины мозга; снижение болевой чувстви-
тельности кишечника наблюдали также под влия-
нием Lactobacillus reuteri: этот психобиотик облегчал 
болевые ощущения при растяжении желудка у крыс. 

3 Крыс бросают в воду и измеряют время неподвижно-
сти перед началом активного плавания — стресс при-
водит к удлинению этого времени.

4 Болевую чувствительность оценивали по степени ре-
акции животных на растяжение прямой кишки и вы-
шележащих отделов толстого кишечника.

Психобиотик L. acidophilus NCFM индуцировал экс-
прессию генов опиоидных и каннабиодных рецепто-
ров (связанных с ослаблением болевой чувствитель-
ности) в  кишечном эпителии, вызывая анальгезию 
у крыс [35].

У детенышей самок мышей, получавших обога-
щенную жирами диету, наблюдались дефекты соци-
ального поведения, дисбиоз желудочно-кишечного 
тракта и  снижение числа окситоцинпродуцирую-
щих нейронов гипоталамуса; все нарушения предот-
вращались введением в  организм этих мышат пси-
хобиотика L. reuteri [36].

Известно, что психобиотики улучшают функци-
онирование важной для реагирования на стресс оси 
гипоталамус–гипофиз–надпочечники, которое нару-
шается при дисбиозах и у безмикробных  животных.

У человека применение комбинаций пробиоти-
ков уменьшает тревожность и  облегчает депрес-
сию  [29]. Прием препаратов пробиотиков/пси-
хобиотиков (например, вида L. casei) больными 
с  синдромом хронической усталости и  синдромом 
раздраженной толстой кишки снижало у  них тре-
вожность, ослабляло симптомы стресса. У  боль-
ных  синдромом хронической усталости, кроме 
ослабления тревожности, наблюдали обогащение 
микробиоты желудочно-кишечного тракта лакто-
бациллами и бифидобактериями под влиянием про-
биотического штамма L. casei Shirota [37]. Психоби-
отик вида B. infantis облегчал болевые ощущения 
у  больных синдромом раздраженного кишечника, 
у которых нормализовались сывороточные концен-
трации провоспалительных цитокинов [38]. Пси-
хобиотическая комбинация штаммов L. helveticus 
и B. longum смягчала симптомы депрессии в перио-
де после инфаркта миокарда [23].

Психобиотики и  молочные продукты на  их ос-
нове улучшают настроение и  повышают когни-
тивные (познавательные) способности, а  также 
облегчают состояние тревоги и  депрессию. В  част-
ности, упомянутый психобиотический штамм 
L. rhamnosus  JB1  не  только облегчал депрессию, 
но и улучшал память и способность к обучению [9]. 
Коктейль из  культур L. acidophilus, L. fermentum 
и  Bifidobacterium animalis subsp. lactis улучшал ког-
нитивные способности и данные электроэнцефало-
граммы у больных, страдающих диабетом [23]. У здо-
ровых добровольцев оральное введение комбинации 
штаммов L. helveticus B0052 и B. longum R0175 улуч-
шало состояние при стрессе, вызванном психологи-
ческими  факторами [15].

В эксперименте с людьми-испытуемыми было вы-
явлено, что молочный продукт с  B. animalis subsp. 
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lactis, Streptococcus thermophilus, Lactobacillus delbrueckii 
subsp. bulgaricus и L. lactis subsp. lactis делает менее ин-
тенсивной реакцию мозга на эмоциональный стимул: 
отвечающие за  восприятие эмоций структуры моз-
га при сканировании мозга методом  fMRI были ме-
нее активированы в  тесте на  распознавание эмоций 
у предъявленных изображений лиц. Потребление пси-
хобиотиков также ослабляло чувство печали и агрес-
сивность по опросам испытуемых [39]. Аналогичные 
результаты получены при четырехнедельном еже-
дневном употреблении комбинации пробиотических 
штаммов (Bifidobacterium bifidum  W23, B. lactis  W52, 
Lactobacillus acidophilus W37, L. brevis W63, L. casei W56, 
L. salivarius W24, Lactococcus lactis  W19  и  W58), по-
сле которого испытуемые, по  данным анкетирова-
ния, в  меньшей мере по  сравнению с  контрольной 
группой (получавшей пла цебо) проявляли агрес-
сивность, руминацию (длительные тягостные раз-
мышления) и  другие негативные когнитивные 
реакции в  ответ на  неприятные психологические 
стимулы [40]. Трехнедельное применение молочно-
го продукта с пробиотиком L. casei Shirota улучшало 
настроение пациентов, ранее демонстрировавших 
симптомы депрессии [41].

Как и в плане пробиотиков вообще, в отношении 
психобиотиков в  литературе ставятся серьезные, 
до  сих пор не  решенные вопросы. Один из  карди-
нальных вопросов, «действительно ли психобиотики 
(про- и  пребиотики) могут повышать когнитивные 
функции? <…> Доказательств возможности их повы-
шения у человека пока нет. Многочисленные данные, 
полученные в  экспериментах на  животных моделях, 
содержат доказательства улучшения обучаемости 
и  памяти после потребления психобиотиков»  [12]. 
Не  может  ли получиться так, что психобиотики 
в  каких-то ситуациях окажут, наоборот, негативное 
влияние на мозг и психику употребляющих их людей? 
Очевидно, необходимы дальнейшие серьезные иссле-
дования пробиотиков и  такой подгруппы, как пси-
хобиотики, несмотря на их существенный лечебный, 
профилактический и  ноотропный (стимулирующий 
творческую мозговую деятельность) потенциал.

Заключение
Итак, выделяя различные низкомолекулярные 

сигнальные вещества и в то же время специфически 
реагируя на «хозяйские» сигналы, микроорганизмы 
постоянно взаимодействуют с  нервной системой 
(включая головной мозг) и иммунной системой ор-
ганизма-хозяина, и этот постоянный диалог может 
как стабилизировать его соматическое и  психиче-
ское состояние здоровья, так и  вести к  серьезным 

нарушениям. Для нормализации столь существен-
ного для человеческого организма взаимодействия 
по  оси мозг–кишечник–микробиота служат про-
биотики, включая психобиотики, прямо влияющие 
на психику и поведение человека.

Из представленных читателям данных очевидно, 
что современная микробиология вкупе с ее эндокри-
нологическим и  нейрофизиологическим значением 
должна стать составной частью современной био-
политики [42]. Последняя включает в  себя биоло-
гически фундированные технологии манипулирова-
ния человеческим поведением ради политических, 
коммерческих или военных целей. Здесь многое 
пока принадлежит будущему. Но  уже становятся 
реальностью стратегии и  технологии производства 
рецептур специализированных микробных культур, 
способных заселять кишечник и другие ниши орга-
низма человека и так или иначе влиять на его здоро-
вье, психику, социальное поведение, политическую 
активность. С  учетом целеориентированных про-
биотиков и  веществ, стимулирующих их развитие 
(соответствующих пребиотиков), можно, например, 
было бы предложить новые рецепты диет для поли-
тических лидеров. Можно прогнозировать, что для 
разных типов политиков (например, для лидеров де-
мократического или авторитарного стиля) потребу-
ются различные микробные рецептуры.

Авторы надеются, что данное направление био-
политики окажется полезным и для миллионов про-
стых граждан — тружеников истории, чье телесное 
и душевное здоровье, социальное поведение и поли-
тическая активность, как читатель смог убедиться, 
напрямую зависит от адекватного функционирова-
ния всего разнообразного сообщества наших ми-
кроскопических друзей.
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