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Abstract: The neurotrophic factor BDNF is considered an important protein 

that stimulates neuron growth. It also supports cell regeneration and neuroplasticity 

when nerve cells are damaged. It participates in learning and memory processes. It is 

mostly produced in the endoplasmic reticulum. A lack of this factor is accompanied 

by a decrease in long-term memory. 

Keywords: brain-derived neurotrophic factor BDNF, histone deacetylase, 

cognitive impairment, neuroinflammation, short-chain fatty acids.  

 

Мозговой нейротрофический фактор BDNF и кишечные метаболиты 
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Аннотация: Нейротрофический фактор BDNF считается важным белком, 

который стимулирует рост нейронов. Также при повреждении нервных клеток 

поддерживает регенерацию клеток и нейропластичность. Участвует в 

процессах обучения и запоминания. В основном вырабатывается в 

эндоплазмическом ретикулуме. Нехватка этого фактора сопровождается 

снижением долгосрочной памяти. 
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Ключевые слова: нейротрофический фактор мозга BDNF, 

гистондеацетилаза, когнитивные нарушения, нейровоспаление, 

короткоцепочечные жирные кислоты.  

В основе патогенеза ишемии головного мозга лежит нарушение 

мозгового кровообращения. Снижение перфузии в нервных клетках 

сопровождается разрушением клетки, вследствие чего запускается каскадная 

система: сначала гипоксия клетки, снижение нейропластичности с 

последующим апоптозом. В клинике главным симптомом считаются 

когнитивные нарушения. Развитие когнитивных расстройств напрямую связано 

с такими нейротрофическими факторами, как BDNF-фактор [1; P. 30-35]. 

В патогенезе ХИМ также важную роль играют артериальная гипертензия, 

атеросклероз сосудов, которые вызывают нарушения кровотока в головном 

мозге. Артериальная гипертензия вызывает наиболее выраженное снижение 

выработки нейротрофических факторов, чем атеросклероз сосудов головного 

мозга [2; P. 1517-1527]. 

При ишемии головного мозга BDNF-фактор модулирует нейрозащиту, 

выступает против апоптоза нервных клеток, ускоряет регенерацию 

поврежденной клетки, участвует в ангиогенезе [3; a. n. 313].  

BDNF ˗ нейротрофический фактор, отвечающий за выживание новых 

нейронов, способствует нейропластичности и, как ранее упомянуто, 

обеспечивает долгосрочную память. На это указывает наличие BDNF в высоких 

концентрациях в коре, гиппокампе, переднем мозге, в центрах, где расположена 

долговременная память.  

Есть данные, показывающие связь КЦЖК и BDNF. В норме КЦЖК, а 

именно масляная кислота, усиливает выработку BDNF. В этом процессе 

важную роль играет экспрессия генов BDNF. Работа механизма заключается в 

экспрессии ДНК, которая зависит от ацетилирования или деацетилирования 

гистонов. Гистондеацетилаза (HDAC) - фермент, который удаляет ацетиловые 

группы, т.е. он становиться ингибитором экспрессии ДНК [4; P. 2485-2493 ]. 
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HDAC является главным противовоспалительным ферментом, удаляет 

ацетильные (O=C-CH) группы из аминокислот на гистоне. Тем самым гистоны 

оборачиваются вокруг ДНК, создавая более плотную связь, которая тормозит 

экспрессию гена и останавливает процесс выработки всех соединений [5; a.n. 

1123-34]. 

Одним из важнейших процессов выработки таких соединений, который 

тормозит HDAC, является экспрессия гена BDNF. Так повышенная 

концентрация HDAC противоположно действует на концентрацию BDNF [6; P. 

8422-8428]. 

Гистондеацетилаза (HDAC) в основном находится в ядре или в 

цитоплазме, имеет множество классов. Масляная кислота в нормальных 

концентрациях снижает выработку HDAC, в частности, HDAC1, HDAC2, 

HDAC3 и HDAC8 [7; P. 192-198]. 

HDAC2 ингибирует экспрессию ДНК гена BDNF. В результате снижается 

выработка BDNF.  

При изучении отрицательно действующих факторов черепно-мозговой 

травмы была определена в спинномозговой жидкости повышенная 

концентрация HDAC2, тогда как через неделю уровень BDNF резко упал. 

Результаты привели к выводу, что ингибирование HDAC увеличивает 

экспрессию нейротрофичаских факторов и способствует восстановлению после 

ЧМТ [8; P. 167-176]. 

КЖЦК принадлежат к классу алифатических кислот, кроме масляной 

кислоты, пропионовая и валериановая кислота могут ингибировать выработку 

HDAC. Но масляная кислота имеет ингибирующий эффект до 80%, самый 

высокий показатель среди всех метаболитов микробиоты [9; P. 192-198]. 

Представители КЖЦК метилуксусная кислота, вальпроевая кислота 

улучшают транскрипцию ядерных рецепторов гормонов, таких как эстроген, 

прогестин. Пропионат и бутират способствуют апоптозу нейтрофилов, 
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ингибируя HDAC и путем остановки передачи сигналов Toll подобным 

рецепторам [10; P. 203 ]. 

Ученые пришли к выводу, что КЦЖК оказывает регулирующее действие 

на Aβ и белок тау. Ацетат и бутират оказывают положительное влияние на БА 

[11; P. 1252-1266]. 

Назначение пероральным путем бутирата натрия снижало уровень Aβ у 

мышей 5xFAD в ранней прогрессии заболевания [12; P. 1-10]. 

Но на поздних стадиях заболевания введение пропионовой кислоты и 

бутирата натрия в боковые желудочки мышей APP/PS1-21 не снижало Aβ и 

агрессию заболевания. На основе этих данных можно предположить, что они 

предотвращают агрегацию мономерного Aβ, который является более 

нейротоксичным олигомером Aβ. Так, пропионовая, масляная и валериановая 

кислоты ингибируют агрегацию как мономера Aβ1-40, так и Aβ1-42 в олигомеры 

Aβ и фибриллы Aβ [13; P. 91-99]. 

Также бутират натрия модулирует уровни активных форм кислорода, 

которые вызывают оксидативный стресс, в последующем накапливающий Aβ. 

В последние годы на основе научных работ, посвященных нарушению 

кишечной микробиоты, разработаны диагностические алгоритмы, персонально 

изучающие состав микрофлоры кишечника. С помощью посева кала 

бактериологическими методами, ПЦР диагностики и др. изучают микрофлору 

для составления плана лечения основного заболевания пациентов, таких как 

БА, болезнь Паркинсона, нейродегенеративных заболеваний. Течение и тяжесть 

данных заболеваний зависит от состава кишечной микробиоты.  

Таким образом, в практике лечения больных с неврологическими 

заболеваниями начали ставить цель - изучение состава микрофлоры кишечника 

и их метаболитов. Начали широко распространяться методы, направленные на 

улучшение микробиоты кишечника. Чаще назначают пробиотики, пребиотики 

и метаболиты кишечной микробиоты [14; P. 2027-2034]. 
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Выводы: Резюмируя общую информацию, можно предположить о 

значительной влиянии кишечной микробиоты на когнитивную сферу, как и 

какими путями микробиота кишечника действует на память, оценка 

необходимости учитывать нормальную микробиоту при лечении ХИМ и 

когнитивных расстройств. 
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