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Нарушение гормонального фона у женщин в период менопаузы является причиной высокого уровня коморбидности. 
В обзорной статье рассмотрено влияние гормонального фона на различные процессы, происходящие в организме 
женщин в условиях дефицита эстрогенов. Эстрогены модулируют серотонинергический и адренергический тонус, 
влияя на физическое, эмоциональное, психическое состояние женщины в климактерическом периоде. В условиях 
дефицита эстрогенов использование с профилактической целью бифидобактерий позволяет решить проблему 
депрессивного или тревожного состояния женщины. Эстрогены способствуют сохранению массы мышц. Снижение 
тонуса мышц в постменопаузальном периоде на фоне гормонального дисбаланса приводит к нарушению эвакуатор-
ной функции кишечника, дисбиозу и развитию хронических заболеваний кишечника. Последнее, в свою очередь, 
способствует снижению количества Faecalibacterium spp. в кишечном содержимом и вызывает в период менопаузы 
развитие патологических процессов, связанных с дефицитом синтеза масляной кислоты. Недостаток этой кислоты 
приводит к нарушению гомеостаза в кишечном микробиоме и поддержанию коморбидного фона у женщины в мено-
паузальный период. Параллельно со снижением уровня Faecalibacterium spp. увеличивается количество Blautia spp. 
Повышение уровня Blautia spp. может коррелировать с уменьшением симптомов тревоги и депрессии. Научные иссле-
дования подтверждают влияние дисбактериоза кишечника на количественный и качественный состав микрофлоры 
урогенитального тракта. Облигатные анаэробы  – Fusobacterium, Bacteroides, Eubacterium, Peptostreptococcus и др., 
обитающие в основном в желудочно-кишечном тракте,  – рассматриваются как главные патогены и участники 
ко-инфицирования, вызывающие инфекционно-воспалительные процессы в репродуктивных органах женщин. 
Качественный и количественный состав микробиоты кишечника напрямую связан метаболическим синдромом, раз-
витием ожирения и диабета второго типа. 
В качественном и количественном составе нормофлоры кишечника у женщин в постменопаузе также наблюдаются 
изменения в виде снижения разнообразия и уменьшения количества Lactobacillus и представителей рода Bifidobacterium, 
что способствует риску развития воспалительных процессов в кишечнике, а также различным проявлениям метабо-
лического синдрома.
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Hormonal disruption in menopausal women is responsible for high levels of comorbidity. The review article examines the 
influence of hormonal background on various processes occurring in the body of women in conditions of estrogen deficiency. 
Estrogens modulate serotonergic and adrenergic tone, affecting the physical, emotional, mental state of a woman in the 
climacteric period. In conditions of estrogen deficiency, the use of bifidobacteria for preventive purposes can solve the problem 
of a woman’s depressive or anxious state. Estrogens help preserve muscle mass. A decrease in muscle tone in the 
postmenopausal period against the background of hormonal imbalance leads to a violation of the evacuation function of the 
intestine, which supports the state of dysbiosis and the development of chronic intestinal diseases. The presence of chronic 
intestinal diseases contributes to a decrease in the amount of Faecalibacterium in the intestinal content and causes the 
development of pathological processes associated with a deficiency in the synthesis of butyric acid during menopause. Lack of 
malic acid leads to impaired homeostasis in the intestinal microbiome and maintenance of a comorbid background in a woman 
in the menopausal period. In parallel with the decrease in Faecalibacterium, the number of Blauti is increasing. Increased levels 
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О дной из значимых причин высокого уровня коморбид-
ности у женщин в период менопаузы являются нару-

шения гормонального фона – снижение уровня эстрогенов и 
повышение уровня фолликулостимулирующего гормона. 
Нарушению гормонального фона сопутствует увеличение 
частоты встречаемости сопутствующих заболеваний. Так, 
если в возрасте 18–44 лет коморбидные состояния встреча-
ются в 69% случаев, то в возрасте 45–64 лет – в 93%, а у лиц 
старше 65 лет – в 98%. Среди наиболее часто встречающих-
ся заболеваний следует выделить: артериальную гипертен-
зию (39,9%); избыточную массу тела (36,5%), ожирение I, II, 
III степени (26,8; 12,4; 6,9% соответственно); нарушение 
гликемии натощак (6,2%), нарушение толерантности к глю-
козе (6,9%); сахарный диабет 2-го типа (19,2%) [1, 2]. 

В настоящее время остается актуальным вопрос влияния 
гормонального фона женщины в период менопаузы на 
микробиом кишечника. Недостаточно изучен качественный 
и количественный его состав, не раскрыты пути взаимодей-
ствия микробиоценоза с гормональным фоном. Все выше-
сказанное является темой для анализа и систематизации. 

По имеющимся результатам исследований состав микро-
биома и гормоны в организме женщины имеют двусторон-
нюю регуляторную связь. В частности, показана взаимо- 
связь кишечной микробиоты с гормональным фоном жен-
щины в период менопаузы в зависимости от наличия или 
отсутствия у нее менопаузального синдрома. Показано, что 
в группе с менопаузальным синдромом превалируют виды 
Bifidobacterium adolescentis, Bifidobacterium longum, Bacteroi- 
des ovatus, Lactobacillus ruminis, Veillonella dispar, Eubacterium 
biforme, в то время как у женщин без менопаузального син-
дрома микробиом представлен Corynebacterium stationis, 
Bifidobacterium animalis, Bacteroides coprophilus, Clostridium 
celatum, Ruminococcus albus, Helicobacter rodentium, Aggre- 
gatibacter segnis, Acinetobacter guillouiae. При этом было 
выявлено, что эстрадиол положительно коррелирует с тремя 
наиболее часто встречающимися видами бактерий у здоро-
вых женщин в период менопаузы, такими как A. segnis, 
B. animalis, A. guillouiae (p < 0,05), в то время как фолликуло-
стимулирующий и лютеинизирующий гормоны отрицательно 
коррелируют с ними (p < 0,05) [3].

Количество эстрогена, по мнению Dothard et al., не только 
влияет на качественный и количественный состав микробио-
ма влагалища, но и приводит к уменьшению видового раз-
нообразия кишечного микробиома, потере его полового 
диморфизма [4].

Существует мнение, что микробиом кишечника влияет на 
метаболизм эстрогена. Механизм влияния можно предста-
вить следующим образом. Эстроген метаболизируется 
β-глюкуронидазой, выделяемой микроорганизмами. β-глюку- 
ронидаза преобразует эстроген из конъюгированной формы 
в деконъюгированную. Деконъюгированные и несвязанные 
(активные и свободные) эстрогены циркулируют в кровотоке 
и связываются с эстрогенными рецепторами α (ERα) и β 
(ERβ), расположенными во многих тканях организма челове-
ка [5]. 

Одним из вариантов стимуляции эстрогеновых рецепто-
ров является повышение синтеза трансформирующего фак-
тора роста-β, ингибирующего функции остеокластов и сни-
жающего образование лизосомальных ферментов, что в 
конечном итоге приводит к замедлению резорбции кости. В 
связи с этим уменьшение уровня эстрогенов приводит к раз-
витию наиболее часто встречающейся в период менопаузы 
патологии – остеопороза. По данным исследований, в пери-
од менопаузы частота переломов значительно выше у жен-
щин с пониженным содержанием Bacteroidetes, чем у жен-
щин без остеопороза. Влияние Bacteroidetes на развитие 
остеопороза можно объяснить их участием в синтезе вита-
мина K, который повышает минеральную плотность костной 
ткани [6–8]. 

Многочисленные исследования также показали взаимос-
вязь между составом микробиоты, синтезируемых ей метабо-
литов, развитием остеопороза и нарушением липидного 
спектра. У пациенток с постменопаузальным остеопорозом 
выявлены значительные изменения уровня содержания таких 
метаболитов, как левулиновая кислота, N-ацетилнейра-
миновая кислота и соответствующие им сигнальные пути, в 
частности метаболизм α-линоленовой кислоты и метаболизм 
селеносодержащих соединений [9]. В настоящее время реко-
мендуют определение уровней их содержания в сыворотке 
крови как предикторов формирования дополнительных стра-
тегий лечения климактерического синдрома и профилактики 
развития коморбидных состояний [10, 11].

Эстрогены модулируют серотонинергический и адренер-
гический тонус, влияя на физическое, эмоциональное, пси-
хическое состояние женщины в климактерическом периоде. 
Результатом гипоэстрогении является развитие ключевых 
вазомоторных менопаузальных симптомов, приводящих к 
формированию психоэмоциональных расстройств в виде 
лабильности настроения; депрессивного состояния; тревож-
ности; раздражительности; повышенной возбудимости; 

of Blautia may correlate with decreased symptoms of anxiety and depression. Scientific studies confirm the effect of intestinal 
dysbiosis on the quantitative and qualitative composition of the urogenital tract microflora. Obligate anaerobes – Fusobacterium, 
Bacteroides, Eubacterium, Peptostreptococcus, etc., which live mainly in the gastrointestinal tract, are considered as the main 
pathogens and participants in co-infection that cause infectious and inflammatory processes in the reproductive organs of 
women. The qualitative and quantitative composition of the gut microbiota is directly related to the metabolic syndrome, the 
development of obesity and type 2 diabetes.
In the qualitative and quantitative composition of the intestinal normoflora in postmenopausal women, changes are also 
observed in the form of a decrease in the diversity and decrease in the number of Lactobacillus and representatives of the genus 
Bifidobacterium, which contributes to the risk of developing inflammatory processes in the intestine, as well as various 
manifestations of meabolic syndrome.
Key words: �gut microbiome, comorbidity, menopause, estrogen deficiency, gut dysbiosis, metabolic syndrome, 

depressive disorder
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агрессии; панических атак. Умеренные проявления депрес-
сии выявляются примерно у 50% пациенток, которые обра-
щаются за медицинской помощью вследствие менопаузаль-
ных симптомов.

В настоящее время проводится большое количество 
исследований, раскрывающих многогранность влияния 
состава микробиоты кишечника на изменение психоэмоцио-
нального фона человека. Появился новый класс пробиоти-
ков  – психобиотики, многообещающей стала стратегия 
использования психобиотического лечения для улучшения 
качества жизни людей, страдающих нейродегенеративными 
заболеваниями и нарушениями развития [12].

Доказано профилактическое действие бифидобактерий 
против депрессивного или тревожного поведения. Данные 
из различных источников свидетельствуют о том, что как у 
здоровых людей, так и у пациентов с шизофренией, которые 
принимают пробиотические добавки, содержащие бифидо-
бактерии, отмечается положительный эффект воздействия 
на данную симптоматику. 

Подобные исследования о возможности изменения психо-
эмоционального фона путем коррекции микробиоты кишеч-
ника проводят и в отношении женщин в климактерическом 
периоде. В группе женщин, испытывающих менопаузальный 
синдром, с низкой частотой психических симптомов количе-
ство бифидобактерий было выше, чем у женщин с гипо- 
эстрогенией, имеющих состояние депрессии. Снижение 
количества таких представителей микробиоты кишечника, 
как Firmicutes и Roseburia spp., рассматривают как фактор 
воздействия на психоэмоциональное состояние женщин в 
данный период [13].

Эстрогены способствуют сохранению массы мышц благо-
даря широкой представленности в ней эстрогеновых рецеп-
торов, непосредственно вовлеченных в метаболические 
процессы и косвенно воздействующих на образование 
соматотропного гормона, инсулиноподобного фактора рос- 
та-1 и провоспалительных цитокинов, а также участвуют в 
механизмах нейромышечного контроля, что в условиях 
эстрогенного дефицита наряду с процессами старения 
может приводить к снижению массы и силы мышц. Снижение 
тонуса мышц приводит к нарушению эвакуаторной функции 
кишечника, что поддерживает состояние дисбиоза кишечни-
ка в постменопаузальный период. В период постменопаузы 
увеличивается количество женщин, страдающих хрониче-
скими запорами, целиакией, синдромом раздраженного 
кишечника и воспалительными заболеваниями кишечника 
(включая болезнь Крона и язвенный колит) и т.д.

Доказано, что наличие хронических заболеваний кишеч-
ника приводит к снижению количества Faecalibacterium в 
кишечном содержимом. Представители данного рода  из- 
вестны своей способностью вырабатывать масляную кисло-
ту. Масляная кислота действует на активность ядерного 
фактора NF-κB (каппа-би), играющего решающую роль в 
регуляции экспрессии множества генов, ответственных за 
пролиферацию, дифференцировку и апоптоз клеток, а 
также генов воспалительного и иммунного ответа, выступая 
перспективным фактором воздействия для профилактики и 
лечения онкологических процессов. Масляная кислота улуч-
шает чувствительность к инсулину и регулирует метаболизм 
глюкозы, что делает ее полезной для профилактики и лече-

ния метаболического синдрома и диабета 2-го типа. Она 
также оказывает нейропротекторное действие, способствуя 
улучшению когнитивных функций, сниженных в постменопа-
узальном периоде. Снижение уровня Faecalibacterium в 
период менопаузы приводит к развитию патологических 
процессов, связанных с дефицитом синтеза масляной кис-
лоты [14]. Кроме того, описаны способности Faecalibacterium 
prausnitzii синтезировать бутиратсалициловую кислоту. 
Бутират является важным энергетическим источником для 
колоноцитов и обладает противовоспалительным действи-
ем, подавляет активацию NF-κB, что снижает экспрессию 
провоспалительных цитокинов, таких как интерлейкин-6, 
интерлейкин-8 и фактор некроза опухоли-α, а также способ-
ствует дифференцировке регуляторных T-клеток (Treg), 
которые играют ключевую роль в поддержании иммунного 
гомеостаза. Салициловая кислота и другие производные 
салицилатов также обладают противовоспалительным дей-
ствием. Снижение уровня Faecalibacterium приводит к нару-
шению гомеостаза в кишечном микробиоме и способствует 
формированию коморбидного фона в период постменпаузы 
[15]. В настоящее время F. prausnitzii рассматривают как 
пробиотик нового поколения, прием которого способствует 
значительному увеличению количества Lactobacillus, Bifido- 
bacterium и Turicibacter [16]. 

В постменопаузальный период параллельно со снижени-
ем уровня Faecalibacterium увеличивается количество 
Blautia. Бактерия участвует в ферментации пищевых воло-
кон с образованием короткоцепочечных жирных кислот 
(КЦЖК), таких как ацетат, пропионат и бутират. Эти соеди-
нения играют ключевую роль в регуляции энергетического 
метаболизма, снижении воспаления и улучшении чувстви-
тельности к инсулину. Исследования показывают, что повы-
шенное содержание Blautia в микробиоме связано с умень-
шением риска ожирения и метаболического синдрома.

За счет продукции бутирата Blautia подавляет провоспа-
лительные цитокины, снижает системное воспаление и укре-
пляет кишечный барьер. Взаимодействуя с иммунными 
клетками кишечника, бактерия способствует развитию толе-
рантности к комменсальным бактериям и снижению аутоим-
мунных реакций [17].

Повышение уровня Blautia может коррелировать с умень-
шением симптомов тревоги и депрессии. За счет конкурен-
ции за ресурсы и продукции антимикробных веществ с 
патогенными бактериями, такими, например, как Clostridium 
difficile, бактерия способна выступать претендентом для 
использования в профилактике инфекций. Таким образом, 
Blautia можно также рассматривать в качестве пробиотика с 
множеством полезных эффектов, включая улучшение мета-
болического здоровья, снижение воспаления, укрепление 
кишечного барьера и модуляцией иммунной системы [18].

В исследовании Tap et al. показано влияние специфиче-
ских изменений кишечной микробиоты на тяжесть течения 
синдрома раздраженного кишечника, достаточно часто 
сопровождающего нарушение психоэмоционального фона у 
женщин в период менопаузы. Отмечена взаимосвязь между 
интенсивностью абдоминальной боли и низким микробным 
разнообразием, а также изменением соотношения Methano- 
bacteriales и Bacteroides в пользу последних при данной 
патологии [19, 20].
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Гипоэстрогения ведет к развитию генитоуринарного мено-
паузального сидрома (ГУМС). Анкетирование женщин в 
постменопаузе в возрасте >40 лет для выявления симпто-
мов ГУМС с гинекологическим осмотром для обнаружения 
объективных признаков или без него показало широкий раз-
брос частоты возникновения сухости влагалища, раздраже-
ния, зуда и диспареунии, которая колебалась от 13 до 87%.

Научные исследования подтверждают влияние дисбакте-
риоза кишечника на количественный и качественный состав 
микрофлоры урогенитального тракта. Увеличение условно-
патогенных микроорганизмов до 85% и снижение бифидо- и 
лактобактерий <70% в кишечнике ассоциированы с повы-
шением содержания условно-патогенных микроорганизмов 
в вагинальном биоптате у пациенток с инфекционно-воспа-
лительными заболеваниями органов малого таза. Такие 
облигатные анаэробы, как Fusobacterium, Bacteroides, Eubac- 
terium, Peptostreptococcus и прочие, обитающие в основном 
в желудочно-кишечном тракте, рассматриваются в настоя-
щее время как главные патогенны и участники 
ко-инфицирования, вызывающие инфекционно-воспали-
тельные процессы в репродуктивных органах женщин [21]. 

Качественный и количественный состав микроиоты 
кишечника напрямую связан с метаболическим синдромом. 
Микробиота у мужчин при сравнении с женщинами в пост-
менопаузальный период может отличаться в зависимости от 
индекса массы тела (ИМТ). Так, Haro et al. отметили, что 
численность представителей рода Bacteroides при ИМТ 
>33  кг/м2 ниже у мужчин, чем у женщин. При дальнейшем 
увеличении ИМТ количество представителей данного рода 
бактерий у мужчин уменьшалось, а у женщин оставалось 
неизменным. В образцах фекалий у мужчин по сравнению с 
женщинами было более высокое содержание Veillonella spp. 
(84,6% против 47,2%) и Methanobrevibacter spp. (84,6% про-
тив 47,2%) и более низкое  – Bilophila spp. По результатам 
исследования было выявлено, что 66 таксонов бактерий на 
уровне рода связаны с ИМТ и липидами в плазме крови [22].

Нарушению липидного обмена способствует все та же 
гипоэстргения. В постменопаузальный период повышается 
индекс атерогенности, снижается уровень липопротеинов 
высокой плотности, повышается синтез липопротеинов низ-
кой плотности и молекул адгезии сосудистых клеток, моле-
кул адгезии воспалительных клеток, что в совокупности 
ведет к прогрессированию атеросклеротических процессов. 
Высокая частота сердечно-сосудистых нарушений у женщин 
в период менопаузы обусловлена формирующимися изме-
нениями в свертывающей системе в сторону повышения 
прокоагуляционной и снижения антифибринолитической 
активности, а также нарушением антивоспалительных 
эффектов.

У женщин в постменопаузе с дислипидемией наблюдает-
ся снижение количества полезных бактерий, таких как 
Bifidobacterium и Lactobacillus, и увеличение числа потенци-
ально патогенных микроорганизмов, таких как Bacteroides и 
Proteobacteria. Использование препаратов, повышающих 
уровень эстрогенов, может оказывать положительное влия-
ние на кишечные бактерии и липидный обмен [6].

На липидный обмен влияют Bacteroides и Prevotella  – 
роды бактерий, способные ферментировать непереварен-
ные углеводы и производить КЦЖК, такие как ацетат, про-

пионат и бутират. КЦЖК оказывают значительное влияние 
на регуляцию энергетического баланса и липидного обмена. 
Исследование, опубликованное в журнале Nature Reviews 
Endocrinology в 2016 г., показывает, что КЦЖК могут активи-
ровать рецепторы GPR41 и GPR43, которые регулируют экс-
прессию генов, связанных с липидным обменом [23].

Akkermansia muciniphila – вид бактерий, который связан с 
улучшением чувствительности к инсулину и снижением ожи-
рения за счет модуляции липидного обмена. Из данных, 
опубликованных Depommier et al., следует, что A. muciniphila 
может уменьшать количество триглицеридов в печени и 
улучшать профиль липидов в крови [24].

Среди представителей архей на липидный обмен влияет 
Methanobrevibacter smithii. Это метаногенный архей, который 
взаимодействует с бактериями для утилизации продуктов 
ферментации, может повышать эффективность энергетиче-
ской экстракции из пищи. Исследование, опубликованное в 
журнале Gut Microbes в 2018 г., показывает, что увеличение 
численности M. smithii может быть связано с повышенной 
массой тела и изменениями в липидном обмене [25].

Некоторые виды грибов, такие как Candida albicans, могут 
также оказывать влияние на липидный обмен через воспа-
лительные процессы и изменение иммунного ответа. Грибы 
могут способствовать развитию системного воспаления, 
которое, в свою очередь, может нарушать регуляцию липид-
ного обмена.

У женщин с ожирением и дислипидемией в постменопау-
зе часто наблюдается повышенное соотношение Firmicutes/
Bacteroidetes, что связано с усилением воспаления и риском 
метаболических нарушений. Повышение соотношения 
между данными микроорганизмами в кишечном микробио-
ме у женщин в постменопаузальный период приводит к 
повышению уровня свободно циркулирующих эстрогенов и 
увеличению связывание с ERa и ERβ, вызывая такие забо-
левания, как рак эндометрия, рак молочной железы, эндоме-
триоз и др. Определение количества этих бактерий в фека-
лиях женщин рассматривают как диагностический и тера-
певтический маркер лечения и профилактики вышеперечис-
ленных заболеваний [26].

Если говорит о качественном и количественном составе 
нормофлоры кишечника, то у женщин в постменопаузе 
наблюдается снижение разнообразия и уменьшается коли-
чество Lactobacillus и представителей рода Bifidobacterium 
по сравнению с женщинами репродуктивного возраста. 
Снижение численности Lactobacillus spp. может увеличивать 
риск развития грибковых инфекций, таких как кандидоз. 
Некоторые виды Bifidobacterium, такие как B. longum и 
B. breve, могут замещаться другими видами, менее эффек-
тивными в поддержании здоровья кишечника. Снижение 
численности и разнообразия Lactobacillus и Bifidobacterium 
может также способствовать повышению риска развития 
воспалительных процессов в кишечнике и метаболических 
заболеваний, таких как ожирение и диабет 2-го типа [27].

Таким образом, вышеописанные патогенетические меха-
низмы объясняют многоуровневую взаимосвязь микробиоты 
кишечника женщины с гормональным и нарастающим с воз-
растом коморбидным фоном. Анализ особенностей микро-
биоты кишечника женщины, определение ее количественных 
и качественных характеристик могут выступать моделью 
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оценки благополучия коморбидного фона женщины и преди-
ктором, определяющим направления профилактических и 
лечебных мероприятий у женщин с отягощенным анамнезом.
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