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Цель обзора. Изучить и объединить в одном обзоре 
современные данные о влиянии про- и пребиотиков 
на микробиом, моторику кишечника и  энтеральную 
нервную систему.
Основные положения. Существуют объективные 
данные о  способности кишечных бактерий регу-
лировать электрофизиологические пороги нейро-
нов энтеральной нервной системы и  продуциро-
вать спектр нейротрансмиттеров. На основании 
этих данных можно предположить наличие прямых, 
индуцируемых микробиотой, ответов энтеральной 
нервной системы, а  также ее развития и  поддер-
жания гомеостаза кишечной популяции глиальных 
клеток. Доказательств прямого участия этих нейро-
трансмиттеров в  регуляции синаптической актив-
ности проксимальных нейронов энтеральной нерв-
ной системы не получено. Однако факт продукции 
нейротрансмиттеров в  непосредственной близости 
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Aim of review. To study and generalize in the single 
review the data on prebiotics and probiotics effect on 
microbiome, intestinal motility and enteric nervous sys-
tem.
Key points. Objective data indicate the ability of enteric 
bacteria to regulate electrophysiologic thresholds of 
enteric neurons and to produce a spectrum of neu-
rotransmitters. These data presumes the presence of 
direct microbiota-induced responses of enteric nervous 
system as well as its development and intestinal glial 
cells hemostasis maintenance. No evidence of direct 
involvement of these neurotransmitters in regulation of 
proximal enteral neurons synaptic activity is obtained. 
However the fact of neurotransmitter production in 
close proximity to intestinal wall creates a basis for the 
further studies.
Conclusion. Studying of probiotics and probiotics 
effect on enteric nervous system is of enormous inter-
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от кишечной стенки создает основу для проведения 
исследований.
Заключение. Изучение влияния про- и  пребиоти-
ков на энтеральную нервную систему представляет 
огромный интерес. Накопленные данные меняют 
представления о  микробиоме человека и  его воз-
можностях, однако необходимо дальнейшее прове-
дение клинических исследований.
Ключевые слова: микробиом, центральная нерв-
ная система, энтеральная нервная система, нейро-
трансмиттеры, синаптическая активность, пробио-
тики, пребиотики.

Механизмы, посредством которых пре- 
и пробиотики осуществляют свои эффек-
ты, не до конца понятны, поэтому необ-

ходимо их дальнейшее изучение. Большинство 
исследований проведено на грызунах (крысы, 
мыши), и полученные результаты непосредствен-
но транслируются применительно к  организму 
человека. Ключ к  пониманию этих механизмов 
предположительно лежит в  сфере тех связей, 
посредством которых осуществляется взаимодей-
ствие микробиома и головного мозга (рис. 1).

Микробиота и энтеральная  
нервная система
Эксперименты со стерильными мышами пока-

зали, что у  этих животных снижена плотность 
нервной сети, уменьшено число нейронов, при-
ходящихся на один ганглий, и увеличено число 
миэнтеральных нитрергических нейронов  [1]. 
Установлено также, что кишечные бактерии регу-
лируют электрофизиологические пороги нейронов 
энтеральной нервной системы. В частности, ампли-
туда и продолжительность потенциалов действия 
миэнтеральных нейронов в ответ на электрическую 
стимуляцию заметно уменьшались, если нейроны 
помещали в среду, содержащую Bifidobacterium 
longum NCC3001 и ферментируемые ею субстра-
ты [2]. Аналогичным образом главные сенсорные 
нейроны толстой кишки (АН-нейроны) проявля-
ют повышенную возбудимость в среде, содержа-
щей Lactobacillus rhamnosus, на фоне ингибиро-
вания Са++-зависимых К+-каналов [3]. В другой 
работе показано, что нейроны из ганглия заднего 
корешка спинного мозга в толстой кишке не отве-
чают сверхвозбудимостью на чрезмерную стиму-
ляцию, если они находятся в среде, содержащей 
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L. rhamnosus [4]. Недавно получены данные, сви-
детельствующие о том, что микробиота влияет на 
транспорт ионов, контролируемый циклическим 
аденозинмонофосфатом [5]. Миэнтеральные ней-
роны находятся в непосредственной близости от 
полости кишечника, что может существенно облег-
чать их контакт с микробиомом [6]. Результаты 
приведенных работ дают основания предполо-
жить наличие прямых, индуцируемых микро-
биотой, ответов энтеральной нервной системы. 
Влияние микробиома на энтеральную нервную 
систему состоит не только в регуляции нейрональ-
ной активности, но и в развитии и поддержании 
гомеостаза кишечной популяции глиальных кле-
ток [7].

Кишечные бактерии продуцируют также спектр 
нейротрансмиттеров посредством ферментативного 
расщепления неперевариваемых в кишечнике рас-
тительных волокон. В этот спектр входят: допамин 
и норадреналин, продуцируемые родом Bacillus; 
гамма-аминомасляная кислота (ГАМК), проду-
цируемая родом Bifidobacteria; серотонин, секре-
тируемые родами Enterococcus и Streptococcus; 
норадреналин и серотонин, продуцируемый родом 
Escherichia; ГАМК и  ацетилхолин, производи-
мые семейством Lactobacillus [8]. Доказательств 
прямого участия этих нейротрансмиттеров в регу-
ляции синаптической активности проксимальных 
нейронов энтеральной нервной системы не полу-
чено, однако сам факт продукции нейротрансмит-
теров в непосредственной близости от кишечной 
стенки создает основу для проведения исследова-
ний (см. рис. 1).

Пробиотики индуцируют «полезные» бактерии, 
такие как Lactobacilli и Bifidobacteria, в кишке. 
Пребиотики (фруктогалактоолдигосахариды) под-
держивают рост таких бактерий.

est. Accumulated data change the current concept on 
human microbiome and its potential, however further 
clinical trials required.
Key words: microbiome, central nervous system, 
enteral nervous system, neurotransmitters, synaptic 
activity, probiotics, prebiotics.
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тельных цитокинов и  одновременно повышают 
концентрацию антивоспалительных цитокинов. 
Последние участвуют в  восстановлении целост-
ности гематоэнцефалического барьера (ГЭБ), 
кишечного барьера и  уменьшают выраженность 
системного воспаления. Центральные лимфати‑
ческие сосуды (ЦЛС) могут обеспечивать непо-
средственный контакт цитокинов с головным моз-
гом.

Микробиота и вагусная 
сигнализация
Блуждающий нерв входит в  число важней-

ших координирующих систем организма, вклю-
чая парасимпатическую регуляцию деятельности 
сердца, бронхов, секреторной и моторной функ-
ций желудочно-кишечного тракта. Сенсорные 
окончания блуждающего нервва имеют высокую 
плотность во всех органах и тканях и способны 
обеспечить головной мозг объемной информаци-
ей об их функциональной активности. Сенсорные 
рецепторы этого нерва реагируют на состояние 
питания, физической активности и стресс [9, 10].

В ряде экспериментальных работ было показа-
но, что после ваготомии психобиотические эффек-
ты вводимых пробиотиков прекращаются  [2]. 
Вместе с тем было продемонстрировано, что после 

Про- и  пребиотики повышают продукцию 
короткоцепочечных жирных кислот (КЦЖК), 
которые взаимодействуют с  кишечными энтеро-
эндокринными клетками и катализируют высво-
бождение кишечных гормонов, таких как холе‑
цистокинин (СКК), пептид тирозин-тирозин 
(PYY) и  глюкагонподобный пептид‑1 (GLP‑1). 
Пробиотики повышают продукцию нейротранс-
миттеров в кишке, в  том числе допамина, серо-
тонина, норадреналина и ГАМК, которые могут 
модулировать нейротрансмиссию в  проксималь-
ных синапсах энтеральной нервной системы. 
Блуждающий нерв (n.vagus) посредством синап-
тической связи с  энтеральными нейронами осу-
ществляет сенсорно-эффекторную связь между 
кишечником и мозгом.

При стрессе барьерная функция кишечника 
нарушается на фоне повышения концентрации 
глюкокортикостероидов. В  результате происхо-
дит миграция бактерий и  развивается воспале-
ние с  последующим увеличением концентрации 
провоспалительных цитокинов, продуцируемых 
иннатными и  адаптивными клетками иммунной 
системы. Провоспалительные цитокины также 
нарушают целостность кишечного барьера. 
Пробиотики восстанавливают функцию кишеч-
ного барьера, снижают концентрацию циркули-
рующих глюкокортикостероидов и  провоспали-

Рис. 1. Модель взаимодействия пробиотиков с центральной нервной системой
Fig. 1. Model of probiotics to central nervous system interaction
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введения антимикробных препаратов увеличи-
валось относительное содержание Lactobacilli 
у мышей с исходно высокой тревожностью (линия 
BALB/c) и это приводило к повышению «иссле-
довательского интереса» у животных и экспрес-
сии мозгового нейротрофического фактора 
(МНТФ). Последующая ваготомия не устраняла 
эти положительные нейрогенные и поведенческие 
эффекты [11]. Из приведенных работ следует, что 
вагусная сигнализация может представлять толь-
ко определенную медиаторную часть бактериаль-
ных эффектов (рис. 2).

Ацетат опосредует активацию оси микроби-
ом — головной мозг — β-клетки поджелудочной 
железы, в результате чего повышается риск раз-
вития метаболического синдрома. Повышенная 
продукция ацетата измененной микробиотой 
кишечника у  грызунов сопровождается актива-
цией парасимпатической нервной системы, вслед-
ствие чего повышается стимулированная глюко-
зой секреция инсулина, увеличивается продукция 
грелина, развиваются гиперфагия, инсулиновая 
резистентность, неалкогольная жировая болезнь 
печени (НАЖБП) и др.

Бактериальные метаболиты, 
кишечные гормоны 
и короткоцепочечные жирные 
кислоты

Кишечник человека не способен расщеплять 
растительные полисахариды, поскольку его геном 
не кодирует энзимы, необходимые для их пере-

варивания. Эту функцию выполняет кишечный 
микробиом [12]. В результате метаболизации этих 
волокон повышается концентрация КЦЖК, в том 
числе ацетата, бутирата, лактата и  пропиона-
та [13]. Однако последние данные свидетельству-
ют о том, что субстратом для продукции КЦЖК, 
в  частности ацетата, могут служить глюкоза 
и жирные кислоты в случае употребления продук-
тов, содержащих рафинированные углеводы или 
животные жиры соответственно [14].

КЦЖК поступают из толстой кишки в кровоток, 
с которым большая их часть направляется в печень 
и мышцы [15]. Небольшая часть КЦЖК проходит 
через ГЭБ и поступает в ЦНС, где модулирует, 
в неизвестной пока пропорции, нейротрансмиссию 
и дает психотропные эффекты. В частности, бути-
рат натрия (200 мг/кг), введенный крысам, вызы-
вает антидепрессивный эффект и повышает уров-
ни серотонина и МНТФ в ткани мозга. Эффекты 
бутирата, наиболее вероятно, обусловлены его дей-
ствием в качестве агониста рецепторов свободных 
жирных кислот (FFAR) с учетом высокой плотно-
сти этих рецепторов в головном мозге [16]. Вместе 
с  тем следует учитывать, что КЦЖК обладают 
плейотропностью, т. е. независимостью эффектов, 
вызываемых одним геном, и  способны стимули-
ровать гипоталамо-надпочечниковую ось или ока-
зывать непосредственное воздействие на иммун-
ную систему слизистой оболочки кишечника, что 
в  целом может оказывать косвенное влияние на 
центральную нейротрансмиссию [17, 18].

Экспериментальные исследования показали, 
что такая КЦЖК, как ацетат, играет существен-

Рис. 2. Механизм действия ацетата на центральную нервную систему (ЦНС)
Fig. 2. The mechanism is acetate action on the central nervous system (CNS)
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ную роль в патогенезе ожирения. Ацетат, гене-
рируемый кишечными бактериями при потребле-
нии продуктов с высоким содержанием животных 
жиров, стимулирует активность парасимпатиче-
ской афферентной системы и вызывает повыше-
ние концентраций грелина, глюкозы и,  следова-
тельно, инсулина и последующее активное потре-
бление пищи, создавая тем самым положительную 
обратную связь и повышая вероятность развития 
ожирения [19] (см. рис. 2).

КЦЖК влияют также на секрецию пептидных 
гормонов, ответственных за возникновение чувства 
насыщения, таких как ССК, PYY и GLP‑1, энтеро-
эндокринными клетками кишки, которые экспрес-
сируют FFAR. Так, пропионат опосредует выход 
GLP‑1 и PYY в результате активации FFAR2 [20]. 
Добавление в рацион пребиотиков ведет к увели-
чению образования в кишечнике КЦЖК, которые 
модулируют энтероэндокринные клетки и соответ-
ственно секрецию PYY и GLP‑1 [13]. Из представ-
ленных данных вытекает, что гормоны, ответствен-
ные за возникновение чувства насыщения, могут 
играть более значимую роль в развитии централь-
ных эффектов пребиотиков в сравнении с таковы-
ми пробиотиков. Циркулирующие PYY и GLP‑1 
способны проходить через ГЭБ, и  их введение 
животным в эксперименте оказывает выраженное 
влияние на продукцию нейротрансмиттеров и пове-
денческие реакции [21].

Микробиом участвует также в  продукции 
метаболитов, которые поступают в  системный 
кровоток и  вызывают различные внекишечные 
эффекты. Показано, в частности, что в крови сте-
рильных мышей по сравнению с обычными коло-
низированными животными обнаруживают значи-
тельно более высокие концентрации триптофана 
(на 40%), вместе с тем в плазме колонизирован-
ных мышей уровень серотонина в 2,8 раза превы-
шает таковой у стерильных мышей. Эти данные 
свидетельствуют об участии кишечных бактерий 
в превращении триптофана в  серотонин в  энте-
рохромаффинных клетках кишечного эпителия, 
т. е. в одном из основных источников серотонина 
в  организме. В одной из недавно выполненных 
работ показано стимулирующее влияние эндо-
генных спорообразующих кишечных бактерий на 
продукцию серотонина энтерохромаффинными 
клетками кишечного эпителия [22]. Существенные 
различия обнаруживают также в  содержании 
в  крови у  стерильных и  колонизированных 
мышей других метаболитов триптофана, в частно-
сти антиоксиданта индол‑3-пропионовой кислоты 
и индоксилсульфата; оба соединения отсутствуют 
у стерильных мышей и появляются в крови лишь 
после заселения кишечника бактериями. Авторы 
интерпретируют полученные данные как убеди-
тельные доказательства абсолютной связи продук-
ции указанных соединений с механизмами жизне-
деятельности кишечных бактерий.

Микробиом и антимикробные 
иммунные механизмы защиты

«Визитной карточкой» каждого микроба служат 
микробассоциированные молекулярные паттер‑
ны (MAMPs). В качестве таковых могут выступать 
микробные нуклеиновые кислоты, молекулярные 
компоненты клеточной стенки, например липопо‑
лисахариды (LPS) или бактериальные флагеллы. 
Микробы могут взаимодействовать с энтеральной 
нервной системой и иннатной иммунной системой 
посредством своих лигандов (MAMPs), которые 
акцентируются паттернраспознающими рецептора-
ми эпителиальных клеток кишечника. Семейство 
паттернраспознающих рецепторов включает Toll-
подобные рецепторы (TLRs), лектины типа 
С  и  инфламмасомы. Эти рецепторы способны 
распознавать сущность и потенциальные эффек-
ты разных микробов с  помощью их «визитных 
карточек», т. е. посредством узнавания их моле-
кулярных паттернов, и далее передавать инфор-
мацию о микробном окружении макроорганизму, 
который реагирует организацией специфических 
иммунологических ответов.

MAMPs полезных бактерий путем активации 
паттернраспознающих рецепторов могут вызы-
вать секрецию противовоспалительных цито-
кинов, например таких, как интерлейкин‑10 
(IL‑10) [23]. Одна из гипотез, с помощью кото-
рой делается попытка увязать последовательность 
взаимодействия MAMPs с паттернраспознающими 
рецепторами и последующего подавления воспа-
лительной реакции, рассматривает возможность 
образования полезными бактериями физическо-
го барьера, который блокирует контакт патоген-
ных MAMPs (например, LPS грамотрицательных 
бактерий) с паттернраспознающими рецепторами 
макроорганизма, такими как TLR2 и TLR4, а вме-
сто этого в  лигандрецепторном взаимодействии 
участвуют MAMPs полезных бактерий, благодаря 
чему предотвращается возникновение провоспали-
тельных реакций [24].

Пребиотики также могут давать противовоспа-
лительные эффекты, которые связывают со спо-
собностью олигосахаридов непосредственно взаи-
модействовать с кишечным эпителием независимо 
от кишечных бактерий и значительно уменьшать 
продукцию провоспалительных цитокинов  [25]. 
Пребиотики могут заблокировать связь патоген-
ных MAMPs с  рецепторами и  действовать как 
физический барьер, снижая вероятность связи 
MAMPs с рецепторами, или самостоятельно свя-
зываться с рецепторами. Следовательно, пребио-
тики могут давать положительные эффекты само-
стоятельно, помимо стимуляции увеличения коли-
чества кишечных комменсалов.

Один из механизмов психобиотических эффек-
тов пробиотиков — снижение активности систем-
ного воспаления на фоне угнетения секреции 
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провоспалительных цитокинов, циркулирующих 
в крови. Известно, что провоспалительные цито-
кины увеличивают проницаемость ГЭБ и повы-
шают тем самым вероятность проникновения 
в головной мозг потенциально патогенных моле-
кул. Цитокины изменяют концентрации ряда ней-
ротрансмиттеров, регулирующих коммуникацию 
в  мозге, включая серотонин, допамин и  глюта-
мат. Цитокины могут поступать в головной мозг 
с помощью систем активного захвата и стимули-
ровать секрецию провоспалительных молекул, 
таких как простогландины, тем самым вызывая 
и поддерживая воспаление [26, 27].

Противовоспалительные эффекты психобио-
тиков также могут реализовываться посредством 
усиления секреции антивоспалительных цитоки-
нов, например IL‑10. У людей B. infantis 35 624 
и  L.  rhamnosus GG повышают концентрацию 
IL‑10  [28]. Психобиотики, угнетая продукцию 
провоспалительных цитокинов непосредственно 
или путем увеличения содержания антивоспали-
тельных цитокинов, могут снижать вероятность 
доступа патогенных молекул в ЦНС и восстанав-
ливать проницаемость ГЭБ.

Известно, что провоспалительные цитокины 
нарушают целостность кишечного барьера. В этой 
ситуации пробиотики, в частности L. rhamnosus 
GG, уменьшают степень дисфункции кишечного 
барьера посредством ингибирования сигнального 
потенциала провоспалительных цитокинов, напри-
мер фактора некроза опухоли альфа [29].

Микробиом в  целом играет важную роль 
в  выполнении широкого спектра иммунологи-
ческих функций. Например, наличие в  кишеч-
нике таких бактерий, как B. infantis 35624 
и L.  salvarius UCC118, способствует усилению 
иммуногенных ответов организма на воздействие 
патогенных факторов, таких как Salmonella 
typhimurium  [30]. Микробиом участвует также 
в потенцировании возможностей иммунной систе-
мы. Так, экспрессия в  толстой кишке чувстви-
тельного к  действию IL‑10 эффектора провос-
палительных генов имеет бактериязависимый 
характер  [31]. Микробиом контролирует разви-
тие адекватной иммуносупрессии по отношению 
к  пищевым антигенам посредством индукции 
иммуносупрессивных Т-клеток  [32]. У нормаль-
ных мышей эти клетки блокируют развернутую 
иммуногенную реакцию на стандартные пищевые 
продукты, тогда как у стерильных мышей такая 
иммуносупрессивная активность отсутствует и еда 
вызывает у них чрезмерные иммунные ответы.

Глюкокортикостероиды  
и кишечный барьер
Стресс оказывает выраженное влияние на 

состав и функциональную активность микробио-
ма [33]. Глюкокортикостероиды (кортизол, корти-

костерон) нарушают функцию кишечного барьера, 
разрушая межэпителиальные плотные контакты 
и создавая условия для миграции бактерий в под-
слизистый слой [34] с последующей активацией 
воспалительных иммунных ответов.

Миграция бактерий из кишечного пространства 
инициирует воспаление посредством повышения 
концентрации провоспалительных микробных кле-
точных элементов, таких как липополисахариды, 
которые инициируют патофизиологические про-
цессы, способствующие развитию у людей депрес-
сивных состояний  [35, 36]. Прием пробиотиков 
с включением бактерий из родов Bifidobacterium 
или Lactobacillus способствует восстановлению 
целостности кишечного барьера и  уменьшению 
стрессиндуцированной патологической кишечной 
транслокации [37].

Благоприятное влияние пробиотиков как 
эффективных факторов восстановления функций 
кишечного барьера и развития положительных пси-
хобиотических ответов (уменьшение тревожности, 
выраженности депрессии) понятно в  случаях их 
применения при воспалительных реакциях, стрессе 
или нарушениях кишечного барьера. Вместе с тем 
подобные эффекты пробиотиков отмечены и у здо-
ровых лиц, у  которых указанные отклонения 
функций отсутствуют, и  этот факт пока не уда-
лось объяснить [38]. Следует также учитывать, что 
микробиом чувствителен к характеру питания [39] 
и физическим нагрузкам [40] и оба фактора влия-
ют как на настроение и когнитивную функцию, так 
и на вагусную парасимпатическую активность, т. е. 
имеют такие же сигнальные механизмы, как и дру-
гие психобиотики. Возможно, психологические 
эффекты диеты и физических упражнений частич-
но опосредуются микробиомом, и  в  этом случае 
можно аргументировать наличие у обоих факторов 
природной психобиотической активности.

Дальнейшие перспективы
Изучение микробиома, по крайней мере в кли-

ническом аспекте, находится на начальной стадии. 
Потребуется проделать большую работу, чтобы 
получить ответы на многие ключевые вопросы, 
например установить, изменяют ли психобиоти-
ки (пре- и  пробиотики) структуру микробиома 
и существуют ли различия в их действии в этом 
отношении. Имеющиеся данные дают основания 
полагать, что пребиотики не изменяют пропорцию 
бактериальных сообществ, входящих в  микро-
биом [41], однако это положение базируется на 
результатах непродолжительных исследований. 
Длительные исследования пока не проводили. 
Для получения ответа на этот вопрос необходимо 
долговременное применение про- и пребиотиков 
(например, несколько месяцев) с регулярным про-
ведением анализа образцов кала для определения 
структуры кишечной микробиоты.
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Важным представляется также вопрос о  том, 
зависит ли оказываемое психобиотиками действие 
от возраста субъекта, с  учетом предположения 
о нарушении гомеостатической целостности микро-
биома по мере старения индивидуумов. Согласно 
имеющимся данным, у молодых и пожилых лиц 
разный состав микробиома. Выявлены различия 
в микрофлоре у естественно стареющих лиц и лиц 
с полиморбидным фенотипом [42]. Введение ста-
реющим субъектам пробиотиков сопровожда-
ется увеличением в  микробиоте концентрации 
Actinobacteria, Bacterioidetes и  Lactobacillus 
и уменьшение концентрации Clostridium difficile, 
при этом наблюдается элиминация возрастного 
когнитивного дефицита, по крайней мере частич-
ная [43].

Необходимо изучить вопрос о  влиянии дозы 
про- и  пребиотика на функциональный ответ. 
Для этого требуется проведение исследований 
с назначением психобиотиков в различных кон-
центрациях и оценкой функциональных эффек-
тов. Полагают, что для некоторых психобиотиков 
возможно построение дозозависимых кривых.

Через какое время после начала приема пси-
хобиотиков возникают желаемые эффекты? 
Имеющиеся данные указывают на разное время, 
требующееся для появления различных эффектов. 
Так, концентрация глютамата возрастает через 
2  нед после начала приема L. rhamnosus JB‑1, 
тогда как ГАМК — через 4 нед  [44]. В  буду-
щих исследованиях желательно изучить влияние 
дозы пробиотиков на время наступления эффек-
тов. Для этого необходимо систематическое изме-
рение изучаемых параметров для определения 
временны′х интервалов, требуемых для появления 
или изменения поведенческих либо биологических 
эффектов.

Недостаточно изучен вопрос о продолжитель-
ности эффектов. Показано, что и пробиотики [44], 
и пребиотики [45, 46] индуцируют эффекты, кото-
рые сохраняются после окончания приема препа-
ратов, и тем самым влияют на продолжительность 
исходов лечения. В клинической практике требу-
ется регулярно проводить оценку физиологиче-
ских, психоневрологических и системных ответов 
как в периоды длительных приемов про- и пре-
биотиков, так и после окончания курса лечения.

Применительно к психобиотикам важно пони-
мание динамики и соотношения процессов, про-
исходящих в  структурах мозга: если возникают 
изменения в одной области мозга, уравновешива-
ются ли они адаптивными изменениями в других 
областях? Такое соотношение эффектов подтверж-
дается данными об одновременном повышении 
экспрессии и ГАМК, и глутамата [44], т. е. нейро-
трансмиттеров, которые контролируют нейрональ-
ное торможение и  возбуждение соответственно. 
Показано также, что пробиотики вызывали увели-
чение содержания ГАМК в одних отделах мозга 

и уменьшение — в других. Следовательно, изме-
нения в соотношении возбуждение — торможение 
в одном из отделов мозга могут быть сбаланси-
рованы контризменениями в других отделах. Для 
более ясного понимания этой сложной проблемы 
необходимы исследования с сопоставлением изме-
нений содержания нейротрансмиттеров в разных 
отделах мозга и динамики функций. Такой под-
ход позволит прогнозировать итоговый эффект 
нейромедиаторных изменений, который может 
иметь как потенцирующий, так и повреждающий 
характер.

Очень важным представляется вопрос: дей-
ствительно ли психобиотики (про- и  пребио-
тики) могут повышать когнитивные функции? 
Доказательств возможности их повышения у чело-
века пока нет. Многочисленные данные, полу-
ченные в  экспериментах на животных моделях, 
содержат доказательства улучшения обучаемости 
и памяти после потребления психобиотиков [46–
48]. Для трансляции этих результатов необхо-
димы исследования с измерением объема памяти 
и оценкой способности к обучению одновремен-
но с измерениями биологических и физиологиче-
ских параметров до, в процессе и после окончания 
курса лечения психобиотиками. Могут ли пробио-
тики оказывать повреждающие влияния на когни-
тивные функции? В одном из исследований пси-
хобиотики ухудшали память и запоминание [49], 
но эти данные не были подтверждены в другом 
исследовании [50].

Как проявляются и  как оценить совместные 
эффекты про- и пребиотиков и что представляют 
собой их независимые и интерактивные влияния? 
Фактология, которая помогла бы ответить на эти 
вопросы, фактически отсутствует. Для получения 
ответов необходимо проведение исследований со 
сравнительной оценкой следующих групп: про- 
и пребиотики — плацебо, пробиотики — пребио-
тики, плацебо — плацебо. Такой подход позволил 
бы выяснить, что очень важно, как (раздельно, 
суммарно, потенциально и т. д.) про- и пребиоти-
ки изменяют состав микробиома.

Фундаментальное значение имеет ответ на 
вопрос: какую роль играет специфика микроб-
ных штаммов, или почему наблюдаемые эффек-
ты вызываются одними штаммами пробиотиков, 
но не вызываются другими? Имеющиеся данные 
свидетельствуют о  том, что некоторые штаммы 
пробиотиков вызывают эффекты, которые другие 
штаммы индуцируют лишь частично или не инду-
цируют вовсе [51]. Более того, штаммы из одно-
го семейства могут по-разному влиять на уровень 
тревожности. Так, B. longum (B.) 1714 уменьшал 
выраженность депрессивного поведения, тогда как 
B. breve 1205 снижал степень тревожности [52]. 
В другом наблюдении B. longum (B.) 1714 вызы-
вал когнитивное улучшение, которое не было 
очевидным при назначении B. breve 1205  [53]. 
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В исследованиях, в которых использовали смеси 
пробиотиков  [54], не удалось точно установить 
характер ответа — аддитивный либо синерги-
ческий или лишь один из пробиотиков реаль-
но вызывает наблюдаемые эффекты. В будущих 
исследованиях необходимо проводить очень тща-
тельное сравнение эффектов различных штаммов 
бактерий. Развитие теоретической базы, которая 
дала бы возможность выяснить, как и почему раз-
ные виды и штаммы бактерий вызывают неоди-
наковые эффекты, позволило бы прогнозировать 
характер влияний разных штаммов в различных 
условиях.

Действие пробиотиков осуществляется в усло-
виях изменений их макроокружения, поэтому 
представляет большой интерес выявление возмож-
ных влияний на их эффекты тех или иных моде-
раторов. В частности, показано, что положитель-
ные эффекты L. helveticus R0052 в  отношении 
системного воспаления и чувства тревоги в зна-
чительной мере подвержены влияниям характера 
диеты и генотипа хозяина [55]. В число возмож-
ных модераторов входят также возраст и пол.
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