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Мета роботи – проаналізувати взаємозв’язок між 
кишковою мікробіотою та центральною нервовою 
системою – ЦНС (вісь мікробіота-кишечник-мозок).

Пробіотики та пребіотики модулюють вісь кишеч-
ник-мозок, що має підтримуючий вплив на центральну 
нервову систему, а також зменшує або контролює 
захворюваність на деякі психічні розлади (депресія, 
тривога, аутизм, шизофренія та хвороба Альцгейме-
ра). Коменсальна мікробіота відіграє центральну роль 
у взаємозв’язку між кишковою мікробіотою та цен-
тральною нервовою системою (вісь мікробіота-кишеч-
ник-мозок). Кишково-мозкова вісь (gut-brain axis; GBA) 
складається з двоспрямованого зв’язку між централь-
ною та ентеральною нервовою системою, зв’язуючи 
емоційні та когнітивні центри мозку з периферичними 
кишковими функціями. Як наслідок, модуляція мікробі-
оти кишечнику вважається ключовим аспектом у лі-
куванні нервових розладів. Дослідження показують, що 
мікробіота кишки може впливати на кишково-мозкову 
вісь і відігравати важливу роль у профілактиці та 
контролі деяких захворювань мозку, таких як стрес, 
хвороба Альцгеймера, депресія та безсоння.

Висновки. Представлені дані літератури можуть 
скласти мотиваційну основу для здійснення додатко-
вих і поглиблених досліджень патогенетичних аспек-
тів тривожного синдрому та стресу.

Ключові слова: пробіотик; кишкова мікробіота; 
кишково-нервова система; кишково-мозкова вісь; 
стрес.

Стрес є нормальною фізичною реакцією на зовніш-
ні подразники та події у повсякденному житті, які зму-
шують нас відчувати себе під загрозою або викликають 
почуття певного дискомфорту і порушують психологічну 
рівновагу. Взаємозв’язок між кишковою мікробіотою та 
центральною нервовою системою (вісь мікробіота-ки-
шечник-мозок) є ділянкою зростаючої зацікавленості та 
досліджень. Встановлено, що пробіотики та пребіотики 
модулюють вісь кишечник-мозок, що має підтримуючий 

вплив на центральну нервову систему, а також зменшує 
або контролює захворюваність на деякі психічні роз-
лади, такі як депресія, тривога, аутизм, шизофренія та 
хвороба Альцгеймера [1]

Звичний фізіологічний стан мікробіоти травного 
каналу є одним із найважливіших факторів гомеостазу 
організму людини. 

Коменсальна мікробіота відіграє центральну роль у 
заплутаній мережі, визнаній як вісь кишечник-мозок (gut-
brain axis – GBA), надаючи позитивний вплив на невро-
логічні та психологічні аспекти. Кишково-мозкова вісь 
складається з двоспрямованого зв’язку між централь-
ною та ентеральною нервовою системою, зв’язуючи 
емоційні та когнітивні центри мозку з периферичними 
кишковими функціями. Як наслідок, модуляція мікробі-
оти кишечнику вважається ключовим аспектом у ліку-
ванні нервових розладів. 

Сучасні дослідження все більше зосереджуються 
на значному внеску мікробіоти кишечнику в функціо-
нальний стан центральної нервової системи та визна-
ченні її ролі в патогенезі і формуванні хронічного стресу. 
Особливої уваги заслуговують дослідження на безбак-
терійних моделях, які надали велику кількість доказів 
зв’язку двостороннього зв’язку між кишечником і мозком. 
Багато досліджень показали, що мікробіом кишки може 
впливати на кишково-мозкову вісь і відігравати важливу 
роль у профілактиці та контролі деяких захворювань 
мозку, таких як стрес, хвороба Альцгеймера, депресія 
та безсоння [2–4]. Хоча для лікування цих аномалій ви-
користовуються хімічні препарати, зростає інтерес до 
прикладних досліджень і використання природних спо-
лук, таких як про- та пребіотики, які не мають специфіч-
них побічних ефектів, але володіють профілактичним 
потенціалом. Насправді присутність пробіотиків безпо-
середньо та шляхом модуляції балансу кишкової мікро-
біоти (в бік позитивної функції) зміцнює вісь кишечник-
мозок і позитивно впливає на лікування деяких захво-
рювань мозку. Крім того, наявність пребіотиків 
безпосередньо, а також шляхом модуляції балансу 
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кишкової мікробіоти й зміцнення та збільшення кількос-
ті пробіотиків у товстій кишці має терапевтичний ефект 
і при психічних розладах [1, 5, 6].

Кількісне зростання наукових досліджень присвяче-
них відображенню патогенетичного взаємозв’язку між 
кишковою мікробіотою та центральною нервовою сис-
темою всебічно охоплює та пояснює глибокий вплив 
мікробіому кишечнику на ЦНС. Це підкреслює ключову 
роль, яку відіграють пробіотики у формуванні імун ної 
системи та модулюванні функції нейромедіаторів [7, 8]. 

Нейроендокринна система відіграє життєво важли-
ву роль у регуляції функцій ЦНС, включаючи нейронний 
зв’язок, вивільнення нейромедіаторів і загальну нейрон-
ну активність. Коли нейроендокринна система порушу-
ється, це може призвести до порушень у ЦНС і потен-
ційно сприяти розвитку різних неврологічних розладів. 
Накопичення даних показує, що вісь мікробіота-кишеч-
ник-мозок може модулюватися введенням пробіотиків і 
пребіотиків [1, 9, 10].

Основу нашого дослідження склав пошук бібліогра-
фічних джерел, які пов’язують зміни в мікробіомі кишки 
та розлади ЦНС. Літературний пошук, здійснений через 
доступні веб-інтерфейс бази даних наукової інформації 
з галузі медицина (BMJ OA journals, Europe PMC, Free 
Medical Journals, MEDLINE, BioMed Central, Medscape, 
PubMed) за ключовими словами probiotic, microbiota of 
intestinal bacteria, water avoidance stress (WAS), central 
nervous system, enteric nervous system, pathological 
bacterial translocation, gut-brain axis (GBA). 

Останні досягнення в дослідженнях взаємозв’язку 
осі кишечник-мозок-ЦНС описують важливість кишкової 
мікробіоти у впливі на ці взаємодії. Властиво ця взаємо-
дія між мікробіотою та GBA є двоспрямованою, а саме 
через передачу сигналів від кишкової мікробіоти до 
мозку та від мозку до кишкової мікробіоти за допомогою 
нейронних, ендокринних, імунних та гуморальних 
зв’язків.

Передумовою до клінічного застосування пробіо-
тичних штамів у пацієнтів з психічним стресом і супут-
німи порушеннями з боку травного каналу є низка до-
сліджень. Більшість цих досліджень вивчала роль та 
вплив пробіотичних середників на стан інтралюміналь-
ного гомеостазу, оцінювала їх здатність у підтримці 
бар’єрної функції слизової оболонки кишки та вплив на 
когнітивні властивості ЦНС [10–12]. 

Особливу увагу, з огляду на ефективність у віднов-
ленні мікробного пейзажу в умовах хронічних запальних 
уражень і ендогенного стресу, відповідно до літератур-
них джерел, заслуговує комбінаціє двох пробіотичних 
штамів Lactobacillus helveticus Rosell-52 і Bifidobacterium 
Longum Rosell-175.

Досить цікавими в цьому аспекті є результати до-
сліджень, здійснених Zareie M. еt al., 2006. В експери-
менті на тваринах було розглянуто патофізіологічні 
аспекти хронічного психологічного стресу, включаючи 
WAS (water avoidance stress), як пускового механізму, 
що ініціює кишкову дисфункцію бар’єра слизової обо-
лонки та сприяє процесам бактерійної транслокації для 
внутрішньо порожнинних кишкових бактерій з одного 
боку та здатністю захисного впливу на розвиток цих 
процесів профілактичної пробіотичної терапії з другого 
[13]. Відповідно до дизайну дослідження, піддослідні 
тварини (щури) були піддані стану стресу або WAS 
тривалістю 10 діб (тривалість дії стресового чинника – 
одна година на добу). Впродовж 7 діб до індукованого 
стресу і під час всього періоду дослідження щури у 
питній воді щоденно споживали пробіотичні культури 
Lactobacillus helveticus і Lactobacillus rhamnosus. Після 
цього піддослідних тварин було піддано евтаназії, а 
отриманий біопсійний тканинний матеріал (сегменти 
кишок тварин, мезентеріальні лімфатичні вузли) був 
використаний у бактеріологічних дослідженнях (для 
культивування колоній патогенних чинників з метою 
ствердження наявності/відсутності ознак бактерійної 
транслокації) [11, 13] 

За результатами досліджень встановлено, що усі 
тварини залишалися здоровими протягом всього термі-
ну дослідження. WAS був індукований порушенням 
секреції та бар’єрної дисфункції у відділах клубової та 
товстої кишки, на ґрунті підвищеної бактерійної адгезії 
і проникненню бактерій у поверхневі епітеліальні кліти-
ни. Загалом, за результатами бактеріологічних дослі-
джень, ознаки бактерійної транслокації в мезентеріаль-
ні лімфатичні вузли були констатовані у 70 % щурів. 
Також було відзначено, що у групі тварин, які отримува-
ли пробіотики, порушення секреції та бар’єрної дис-
функції повністю нівелювалися, що запобігло індукуван-
ню бактерійної адгезії і транслокації бактерій в мезен-
теріальні лімфатичні вузли. Таким чином зроблено 
висновок, що пробіотики можуть запобігти формуванню 
хронічних стрес-індукованих патологічних реакцій з боку 
кишечнику і, тим самим, мають позитивний вплив на 
травний канал [8, 13].

Схожі результати були отримані у роботі N. Jandu зі 
співавт. [14]. Зазначене дослідження надало перекон-
ливі докази, що тільки живі пробіотикові мікроорганізми 
Lactobacillus helveticus R-052 здатні захистити епітелі-
альні клітини (HT-29 та Caco-2) від інвазії ентерогемо-
рагічними штамами Eschericha coli (EHEC-0157: H7). 
Дослідники на прикладі експериментальної моделі також 
довели, що пробіотиковий штам Lactobacillus helveticus 
R-052 виступає як антиінфекційний агент.
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Аналогічні результати з вивчення ефективності клі-
нічного застосування штамів Lactobacillus helveticus 
R0052 і Lactobacillus rhamnosus R0011 були відображе-
ні у мета-аналізі L. M. Foster еt al. [15]. Безпеку штамів, 
ідентичність та механізми пробіотичної дії були оцінені 
в експерименті на тваринах (in vitro) і клінічних випро-
буваннях на волонтерах. Було доведено, що досліджу-
вані штами мають адгезивну здатність до людських 
епітеліальних клітин, сприяють підтриманню бар’єрної 
функції і блокують адгезію ряду патогенних мікроорга-
нізмів, що забезпечує відновлення та функціювання 
інтралюмінального гомеостазу кишечнику. За результа-
тами дослідження (in vitro) констатовано, що штами 
Lactobacillus helveticus R0052 і Lactobacillus rhamnosus 
R0011 виявляють протизапальну відповідь шляхом 
регулювання IL-1β, IL-8 та TNF-α. Було відзначено, що 
запропонована комбінація пробіотиків, на прикладі 
стресових моделей, сприяє поліпшенню стану макро-
організму, шляхом підтримки бар’єрної функції і нівелю-
вання ознак запалення. Загалом мета-аналіз дозволив 
зробити висновок про потенційну антиінфекційну роль 
зазначеної комбінації штамів (Lactobacillus helveticus 
R0052 і Lactobacillus rhamnosus R0011) при таких шлун-
ково-кишкових захворюваннях, як антибіотик-асоційо-
вана діарея та гострий гастроентерит. 

Вивчення здатності штаму бактерій Lactobacillus 
helveticus R0052 обмежувати інвазивні властивості С. 
jejuni, яка є найпоширенішою бактерійною причиною 
ентероколіту, діареї та хронічних кишкових захворювань, 
було детально опрацьовані у дослідженні Wine E. еt al. 
[16]. Дизайн цього (in vitro) дослідження наступний: 
епітеліальні клітини (Humancolon Т84) і ембріональні 
епітеліальні клітини кишечнику (human intestinal epithelial 
cells 407) були попередньо оброблені штамами 
Lactobacillus та заражені двома прототипними С. jejuni 
pathogens. Згідно з отриманими результатами конста-
товано, що бактерії Lactobacillus helveticus R0052 зни-
зили інвазію штаму С. jejuni в епітеліальних клітинах 
(Т84) на 35–41 %, а в ембріональних епітеліальних 
клітинах кишечнику – на 55 %, в той час як Lactobacillus 
rhamnosus R0011 не зменшив інвазії збудника С. jejuni. 
Таким чином, отримані дані дослідження підтримують 
концепцію, що пробіотичний штам бактерій Lactobacillus 
helveticus R0052 підтверджує ефект конкурентного за-
міщення, має селективну вибірковість стримувати адге-
зію до двох тестованих типів епітеліальних клітин і ви-
являє свої захисні властивості [16].

Між мозком і кишечником є аферентні та еферентні 
зв’язки. Якщо організм пацієнта схильний до зовнішньо-
го стресу (дорожні корки, агресія тощо), то його мозок 
реагує і відправляє сигнали до кількох частин його тіла, 
в тому числі й до кишечнику, де розташовані 60 % імун-

них і нервових клітин, а потім відбувається реакція, яка 
відправляє сигнал (позитивний або негативний) знову в 
мозок. Цей віртуальний ланцюг дозволяє краще реагу-
вати на стрес, у випадках коли рівень стресового чин-
ника не був занадто високим або стрес не повторював-
ся надто часто. Однак спостерігаються випадки, коли 
хронічний стрес може призвести до неадаптованої ре-
акції організму, і тоді спостерігаються нові, не психоло-
гічні симптоми захворювання. З огляду на це цікавими 
є рекомендації Європейського відомства з безпеки 
харчових продуктів (European Food Safety Authority – 
EFSA). У матеріалах [17], представлених на підсумов-
ковій річній конференції EFSA (Італія, Парма, 2012) було 
відзначено, що існуючі клінічні дослідження пробіотич-
них комбінацій, до складу яких входять штами 
Lactobacillus helveticus та Bifidobacterium longum, спри-
яють нівелюванню проявів дискомфорту з боку травно-
го каналу, позитивно впливають на формування мікро-
біоматерії кишки та забезпечують функціональний 
зв’язок з центральною нервовою системою [17]. 

У представлених на конференції матеріалах, за 
результатами досліджень, було також вказано, що ен-
теральне вживання пробіотиків, крім ліквідації ознак 
кишкового дискомфорту, має позитивний вплив на на-
стрій та психологічний стан пацієнта. Ці висновки спо-
нукали вчених до численних досліджень, скерованих на 
вивчення взаємозв’язку між психологічним статусом 
пацієнтів з хронічним стресом і гастроінтестинальними 
порушеннями [18–20]. З огляду на це, цікаві результати 
експериментальних досліджень Girard S. A. et al. [21]. 
Отримані дослідниками дані дозволяють констатувати, 
що ентеральне застосування комбінації пробіотиків 
(Lactobacillus helveticus Rosell та Bifidobacterium longum), 
при лікуванні тварин з експериментальним інфарктом 
міокарда, здатне запобігти апоптозу нервових клітин 
лімбічної формації головного мозку.

Подібні результати [22] також були опубліковані в 
роботі Ait-Belgnaoui A. et al. (2014). Здійснені експери-
ментальні дослідження передбачали вивчення здатнос-
ті пробіотичної формули (ПФ) Lactobacillus helveticus 
R0052 і Bifidobacterium longum R0175 зменшити апоптоз 
нервових клітин лімбічної системи у тварин на моделях 
депресії. Дотримуючись гіпотези, заснованої на тому, 
що модуляція мікробіоматерії кишки за допомогою ПФ, 
в умовах стресу, має сприятливий вплив на мозкову 
діяльність, дослідниками було оцінено гіпоталамо-гіпо-
фізарну реакцію і діяльність автономної нервової сис-
теми у відповідь на хронічний стрес. Ефективність від 
застосування ПФ було оцінено через призму змін рівнів 
кортикостерону і катехоламінів та супутньою оцінкою 
ступеня кишкової проникності і рівнів адгезії білків. Було 
відзначено, що вживання пробіотичної комбінації 
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(Lactobacillus helveticus R0052 і Bifidobacterium longum 
R0175) зменшувало вісь гіпоталамо-гіпофізарної реакції 
та діяльність автономної нервової систем у відповідь на 
стрес. Дослідники констатували, що попереднє вживан-
ня пробіотиків сприяло зменшенню гіпокампального 
нейрогенезу та експресії змін в гіпоталамічних генах, які 
беруть участь в синаптичній пластичності. Було також 
стверджено, що центральні ефекти в мишей, у яких було 
змодельовано стан стресу, безпосередньо пов’язані з 
відновленням цілісності кишкового бар’єру. Таким чином, 
отримані дані припускають, що викликаним хронічним 
стресом змін нейроклітин лімбічної формації можна за-
побігти попереднім вживанням пробіотичної комбінації. 
Автори вважають, що пробіотики (Lactobacillus helveticus 
R0052 і Bifidobacterium longum R0175) модулюють не-
йрорегуляторні фактори і сигнальні шляхи в централь-
ній нервовій системі, залучені у відповідь на стрес.

Поблема взаємозв’язку апоптозу нервових клітин 
лімбічної формації головного мозку та здатності пробіо-
тиків запобігати депресивній поведінці піддослідних 
тварин, у моделях депресії на фоні ініційованого інфарк-
ту міокарда, вивчалась також і в експериментальній 
роботі Arseneault-Bréard J. et al. [22]. Ґрунтуючись на 
результатах попередніх експериментальних досліджень, 
у яких було доведено, що пробіотики можуть зменшити 
появу та формування апоптозу нейроклітин в лімбічній 
системі на моделях депресії (ініційований інфаркт міо-
карда – ІМ), дослідники вивчали здатність пробіотиків 
(Lactobacillus helveticus R0052 і Bifidobacterium longum 
R0175) профілактично впливати на формування депре-
сивної поведінки у піддослідних тварин [23]. Відповідно 
до дизайну дослідження у піддослідних тварин, після 
попереднього знечулення, моделювали ІM, шляхом 40 
хвилинної транзиторної оклюзії лівої передньої коронар-
ної артерії. Щурі контролю перенесли таку ж хірургічну 
процедуру без фактичної коронарної оклюзії. Половині 
особин з модельованим ІM і контрольним щурам що-
денно давали близько мільярда живих бактерійних клітин 
lactobacillus helveticus R0052 і bifidobacterium longum 
R0175, розчинених у воді, а інші тварини отримували 
тільки транспортний засіб (мальтодекстрин). Оцінюван-
ня депресивної поведінки у тварин здійснювали через 
два тижні від ініційованого ІМ із застосуванням низки 
тестів: соціальна взаємодія, примусове плавання і па-
сивні тести «step-down». Кишкову проникність оцінювали 
шляхом перорального введення флуоресцеїну ізотіоци-
анат-декстрану за чотири години до евтаназії. За резуль-
татами дослідження стверджено, що у тварин з індуко-
ваним ІM, які не отримували пробіотики, відзначено 
прояви меншої соціальної взаємодії та зниження резуль-
татів у тестах примусового плавання і пасивних «step-
down» тестах, порівняно зі щурами контрольної групи 

(р<0,05). У групі тварин з ініційованим ІM, яким у їжу 
додавали комбінацію L. helveticus R0052 і B. longum 
R0175, було констатовано, що отримувана ПФ перешко-
джає розвитку постінфарктної депресивної поведінки і 
відновлює кишкову цілісність бар’єру у щурів [23].

Заслуговують на увагу також результати досліджень 
Ohland C. L. et al. [24], в яких на моделях запальних за-
хворювань вивчали модуляційну здатність кишкової 
мікробіоти (з допомогою дієти і пробіотикових бактерій) 
відновлювати кишковий гомеостаз і впливати на пове-
дінку піддослідних тварин через вісь «ШКТ-ЦНС». Від-
повідно до мети дослідження було оцінено стан двох 
груп мишей: одна WT і друга з IL-10 (IL-10 (-/-), яких 
поміщали на стандартну для тварин їжу (жирів 33 %, 
рафінованих вуглеводів 49 %) ± lactobacillus helveticus 
ROO52 (109 КУО/г) впродовж 21 доби. Масу тіла мишей 
і кількість з’їденої ними їжі відстежували щотижнево. 
Кишкова імунна функція була проаналізована за рівнем 
цитокінів за допомогою платформи Meso Scale 
Discovery. Просторову пам’ять і тривожність, як пове-
дінкову реакцію тварин, оцінювали в лабіринті Барнса. 
Термінал поліморфізму довжини рестрикційних фраг-
ментів (TRFLP) використовувався, щоб проаналізувати 
фекальну мікробіоматерію [25]. Як у групі тварин WT, 
так і у групі IL-10 (-/-), при вживанні дієти, доведено при-
ріст маси мишей, поряд зі змінами в кишковій мікробіо-
ті та цитокіновій експресії, а також спостерігали зміни 
тривожно-подібної поведінки. Було відзначено, що 
здатність L. helveticus в модулюванні цих факторів є 
генотипо- і дієто-залежною. Тривожність як негативні 
зміни в поведінці і пам’яті були взаємозв’язані з дієтою 
та станом кишкового гомеостазу тварин, однак ці зміни 
були нівельовані застосуванням L. helveticus. Слід від-
значити, що пробіотики знизили прояви тривожності, 
порівняно з поведінкою мишей з групи WT. У мишей з 
групи WT зменшилися ознаки кишкового запалення та 
рівні фекального кортикостерону, але ці маркери не 
корелювали зі змінами в їх поведінці. Бактерійний ана-
ліз у мишей з групи WT і IL-10 (-/-) показав, що дискрет-
не об’єднання в кластери груп тварин, пов’язане з дієтою 
та пробіотичними добавками, а також дієто-індукованим 
зсувом нормалізованим якоюсь мірою L. helveticus. Ці 
результати припускають, що тип дієти, споживаної тва-
ринами за присутності та/або відсутності ознак актив-
ного запалення може істотно змінити здатність пробіо-
тиків моделювати фізіологічні функції організму [24].

Підтвердженням можливості пробіотичного впливу 
на гармонізацію функціонування і взаємовплив органів 
осі «ЦНС – ШКТ» стало рандомізоване подвійне сліпе 
плацебо-контрольоване дослідження, результати якого 
були опубліковані в British Journa lof Nutrition, у 2010-
2011 рр. За результатами дослідження було відзначено, 
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що пробіотична формула (комбінація L. helveticus 
Rosell-52 &B. longum Rosell-175) значно зменшує клініч-
ні прояви стресу у пацієнтів із синдромом хронічної 
втоми, що проявляється порушенням емоційного стату-
су, розвитком почуття тривоги, депресії. Дані досліджень 
були вперше представлені у Мальті 28 жовтня 2010 р. 
на 2-у Світовому Конгресі (International Society of 
Antioxidantin Nutrition and Health). Анонсоване двоетап-
не дослідження Messaoudi M. et al. [26] полягало в тому, 
щоб на першому етапі, в умовах експерименту, оцінити 
вплив ПФ комбінації штамів L. Helveticus Rosell-52 &B. 
Longum Rosell-175 на поведінку у щурів, а на другому 
етапі розглянути та оцінити можливості екстраполяції 
вивчених ефектів при застосуванні ПФ на подолання у 
здорових добровольців стану неспокою, депресії, стре-
су, а також визначити стратегії їх клінічного використан-
ня. 

Відповідно до моделі експерименту, на першому 
етапі доклінічного дослідження щурам щодня протягом 
2 тижнів давали L. Helveticus Rosell-52 & B. Longum 
Rosell-175 з наступним тестовим моніторингом заспо-
кійливого впливу пробіотичної формації на поведінку 
щурів. Результати спостереження за поведінкою піддо-
слідних тварин дозволили констатувати, що щоденне 
використання ПФ значно зменшило рівень поведінкової 
тривоги у щурів (p<0,05), зіставний з дією діазепаму 
(контроль). 

Отримані попередні результати експериментальних 
досліджень дозволили перейти до клінічної фази випро-
бувань на 55 волонтерах. Усі пацієнти були розподілені 
на дві групи – група спостереження – 26 осіб (19 жінок 
та 7 чоловіків), які отримували ПФ, та група контролю 
(плацебо) з 29 волонтерів (22 жінки та 7 чоловіків). Оби-
дві групи були репрезентативні як за кількісними, так і 
за гендерними ознаками. Зазначений сегмент дослі-
дження (подвійне, сліпе, плацебо-контрольоване, ран-
домізоване) передбачав спостереження за психологіч-
ним станом пацієнтів впродовж 30 діб з використанням 
наступних критеріїв: Hopkins Symptom Checklist (HSCL-
90), Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS), 
Perceived Stress Scale, Coping Checklist (CCL) і моніто-
рингом за рівнем кортизолу у добовій сечі (UFC). Відпо-
відно до результатів досліджень констатовано, що у 
добровольців із групи спостереження, приєднання 
комбінації пробіотичних штамів (L. Helveticus Rosell-52 
& B. Longum Rosell-175 – еквівалент 3×109 КУО/добу) 
сприяло достовірному зниженню широкого діапазону 
психологічних симптомів: за шкалою HSCL-90 (індекс 
тяжкості, р<0,05; соматизації, р<0,05; депресії, р<0,05; 
ворожості та гніву, р<0,05); за шкалою HADS (поведінка, 
р<0,05; HADS (тривога, р<0,06); за шкалою CCL (вирі-
шення логічних завдань, р<0,05) та достовірним зни-

женням рівня кортизолу в добовій сечі UFC (р<0,05). 
Таким чином, здійснені дослідження вказують на те, що 
застосовувана комбінація пробіотиків L. Helveticus 
R0052 і B. Longum R0175 має транквілізаторний вплив 
на активність у щурів, а також дозволяє позитивно ко-
ригувати психологічні ефекти у здорових волонтерів.

За останній період з’явилась низка наукових екс-
периментальних досліджень, які свідчать, що хронічні 
запальні захворювання ШКТ безпосередньо впливають 
на активацію гіпоталамуса та коркових центрів головно-
го мозку, що значною мірою визначають психічне 
здоров’я і поведінкові розлади.

Взаємозв’язок між станом кишкової мікрофлори та 
формуванням гастро-інтестинальних симптомів у паці-
єнтів з хронічним стресом відображено у дослідженнях 
Diop L. et al. [27]. Загальновідомо, що пацієнти, які пере-
бувають у стані хронічного стресу, досить часто відзна-
чають різноманітні розлади з боку ШКТ. Метою дослі-
дження було вивчення впливу штамів Lactobacillus 
acidophilus Rosell-52 і Bifidobacterium longum Rosell-175 
на стрес-індуковані симптоми у волонтерів. Подвійне 
сліпе, плацебо-контрольоване, рандомізоване дослі-
дження охоплювало 75 добровольців (21 чоловік та 54 
жінки) віком 38±11 років із симптомами стресу. 38 паці-
єнтів отримували пробіотик (Probio-Stick; Lallemand SAS, 
Saint-Simon, Франція), що містить штами Lactobacillus 
acidophilus Rosell-52 та Bifidobacterium longum Rosell-175 
(3×109 КУО в стіку) і 37 добровольців отримували іден-
тично упаковане плацебо без пробіотиків, протягом 
3-тижневого періоду. За результатами спостереження 
(лікування усіх пацієнтів здійснювали відповідно до за-
тверджених протоколів) можна стверджувати, що вжи-
вання пробіотиків у пацієнтів із досліджуваної групи 
(Probio-Stick) достовірно (р<0,05) зменшувало два з 
найбільш значних стрес-індукованих гастроінтестиналь-
них симптомів (біль у животі (-2,59 vs -0,34) та нудоту/
блювання (-0,82 vs 0,77), порівняно з плацебо. У 
суб’єктів, які отримували пробіотичні бактерії, порівняно 
з плацебо, зазначалася також значна тенденція до 
зменшення метеоризму і газоутворення (-3,25 vs 1,7). 
Було встановлено, що комбінація пробіотичних культур 
(Lactobacillus acidophilus Rosell-52 і Bifidobacterium 
longum Rosell-175) може забезпечити сприятливий вплив 
на шлунково-кишкові симптоми, що спостерігаються у 
людей, які перебувають у супресованому стані, отрима-
ному в результаті хронічного стресу [27].

Роль кишкової мікробіоти у формуванні резистент-
ності до збудників інфекцій зазнає постійної еволюції. 
Практичні лікарі все більшою мірою визнають важливість 
взаємодії мікробіоти з імунною системою і клітинами 
кишкового епітелію в забезпеченні додаткових бар’єрів 
для інфекційних агентів [28].
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Здійснений огляд літератури дозволяє констатувати, 
що пробіотичні препарати мають численні позитивні 
якості та значні біологічні ефекти як в експерименталь-
них моделях депресії та стресу, так і у клінічних дослі-
дженнях на волонтерах [28, 29]. У звичайних фізіологіч-
них ситуаціях організм і особливо гіпоталамус, перивен-
трикулярні (PV) і парамедіальні (PM) ядра, лімбічна 
система виступають як процесор для збереження реак-
ції на стрес, згладжуючи виниклі гастроінтестинальні 
симптоми або усуваючи їх. Існування тісних функціо-
нальних взаємозв’язків між кишечником і ЦНС, можли-
вість корекції порушень у функціонуванні цієї осі може 
сприяти тому, що у звичайних умовах дуже обмежена 
кількість антигенів перетинають епітеліальний бар’єр. 
Перебування пацієнтів у стані хронічного стресу може 

дерегулювати цей механізм, тим самим збільшуючи 
трансцелюлярний і парацелюлярний обміни, а отже і 
створюються передумови до бактерійної транслокації 
антигенів через слизову оболонку кишок, що, своєю 
чергою активує імунну систему та індукує локальну за-
пальну реакцію (шлунка, дванадцятипалої кишки і т. д.). 

Результати представлених клінічних досліджень та 
експериментальних випробувань відкривають нову 
важливу сторінку у вивченні ролі пробіотиків у форму-
ванні психічного здоров’я та лікуванні психічного стресу 
[30, 31]. Представлені дані літератури (на основі мульти-
дисциплінарного принципу) можуть скласти мотивацій-
ну основу для здійснення додаткових досліджень у ви-
вченні патогенетичних аспектів і шляхів терапії тривож-
ного синдрому та стресу.
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THE ROLE OF PROBIOTIC CuLTuREs 
IN THE FORMATION OF THE GuT 
MICROBIOTA. THE MICROBIOTA–GuT-
BRAIN AXIs

V. V. Kunovskyi, O. V. Laba, L. M. Kunovska

Danylo Halytsky Lviv National Medical University

SUMMARY. Probiotics and prebiotics modulate the gut-
brain axis, which has a supportive effect on the central 
nervous system, and also reduces or controls the 
incidence of some mental disorders (depression, anxiety, 
autism, schizophrenia, and Alzheimer’s disease). The 
commensal microbiota plays a central role in the 
relationship between the gut microbiota and the central 
nervous system (the microbiota-gut-brain axis).
The gut-brain axis (GBA) consists of bidirectional 
communication between the central and enteric nervous 
systems, linking the emotional and cognitive centers of 
the brain with peripheral gut functions. As a result, 
modulation of the gut microbiota is considered a key 
aspect in the treatment of neurological disorders.
Research shows that the gut microbiome can influence 
the gut-brain axis and play an important role in the 

prevention and control of certain brain diseases, such 
as stress, Alzheimer’s disease, depression and 
insomnia.
Conclusions: The presented literature data can provide 
a motivational basis for conducting additional and in-
depth research in the study of pathogenetic aspects of 
anxiety syndromes and stress.
Key words: probiotic; intestinal microbiota; enteric 
nervous system; gut-brain axis; stress.
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