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Резюме
Понятие аутизма эволюционировало от трактовки как психопатологического симптома к признанию самостоятельного спек-
тра нарушений нейроразвития. Среди потенциальных механизмов обсуждается дисфункция гематоэнцефалического барьера: 
повышение его проницаемости может облегчать транслокацию периферических цитокинов и иммунных клеток в центральной 
нервной системе (ЦНС), усиливая нейровоспаление и уязвимость нейронных сетей. В каскадных моделях расстройства аути-
стического спектра (РАС) эти изменения связывают с кишечным дисбиозом, ростом проницаемости эпителиальных барьеров 
и системным действием диетических опиоидоподобных пептидов, включая β-казоморфин-7. Цель обзора – обобщить данные 
2020–2025 гг. о возможном влиянии казоморфинов, образующихся при расщеплении β‑казеина козьего молока (включая 
β-казоморфин-7), на нейропсихическое развитие и проявления РАС. Поиск выполнен в PubMed по ключевым терминам, отра-
жающим РАС, ось «кишечник – мозг», β-казеин A1, β-казоморфин-7, козье молоко, микробиоту и барьерную функцию; включа-
лись экспериментальные, клинические и обзорные исследования. Данные литературы указывают на биологически правдопо-
добные механизмы связи пищевых опиоидных пептидов с функциями ЦНС через ось «кишечник – мозг», включая модуляцию 
микробиоты, воспалительных реакций и барьерной функции кишечника. Вместе с тем клинические доказательства специфи-
ческого влияния казоморфинов, связанных с козьим молоком, на симптомы РАС остаются ограниченными и неоднородными.
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Abstract
The concept of autism has evolved from being viewed as psychopathological symptom to being recognized as a separate 
spectrum of neurodevelopmental disorders. One of the potential mechanisms discussed is blood–brain barrier (BBB) dysfunction: 
an increase in its permeability can promote peripheral cytokine and immune cell trafficking into the central nervous system 
(CNS), amplifying neuroinflammation and vulnerability of neural networks. In cascade models of autism spectrum disorders 
(ASD), these changes are attributed to intestinal dysbiosis, increased permeability of epithelial barriers and systemic effects of 
dietary opioid-like peptides, including β-casomorphin-7. The aim of this review is to summarize 2020–2025 data on the possible 
impact of casomorphins formed from proteolytic digestion of β‑casein in goat milk (including β-casomorphin-7) on neuropsychic 
development and ASD manifestations. The search was performed in PubMed databases using key terms related to ASD, the gut – 
brain axis, β-casein A1, β-casomorphin-7, goat milk, microbiome and barrier function; experimental, clinical and survey studies 
were included. The literature data suggest the biologically plausible mechanisms underlying the associations between dietary 
opioid peptides and CNS functions via the gut – brain axis, including modulation of the microbiome, inflammatory responses 
and the gut barrier function. However, clinical evidence for the specific effects of goat milk-associated casomorphins on ASD 
remains limited and inconsistent.
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ВВЕДЕНИЕ

Эволюция понятия «аутизм» (от греч. αὐτός – сам) пред-
ставляет собой сложный и многогранный процесс, отража-
ющий изменения в понимании нейробиологических, гене-
тических и феноменологических аспектов этого состояния. 
Понятие «аутизм» было введено в 1911 г. немецким пси-
хиатром Эйгеном Блейлером (1857–1939 гг.) для описания 
симптома шизофрении. Согласно автору, аутизм имел ре-
шающее значение при отсутствии контакта больного с ре-
альностью, аутистическое мышление характеризовалось 
инфантильным желанием избегать реальности и заменять 
ее фантазиями и галлюцинациями. «Аутизм» определял 
символическую «внутреннюю жизнь» субъекта [1].

Проблема детского аутизма привлекала внимание 
и отечественных психиатров. В период 1920—1940  гг. 
предпринимались первые попытки системного подхо-
да к изучению данного состояния. Аутистические состо-
яния у детей рассматривались в контексте детской ши-
зофрении, психозов, органического поражения ЦНС. 
В.П. Осипов (1871–1947 гг.) определял аутизм как «ра-
зобщенность больных с внешним миром». В.А. Гиляров-
ский (1875–1959 гг.) рассматривал данное состояние в ка-
честве своеобразного нарушения осознания самого «Я» 
и всей личности, подчеркивая, что больные аутизмом зам-
кнуты и отчуждены от всего остального мира [2].

На понимание сути аутизма оказала влияние концеп-
ция ранней привязанности, созданная Джоном Боулби. 
Автор выдвинул гипотезу, которая предполагала, что ма-
теринская депривация – состояние эмоционального и пси-
хологического обеднения ребенка вследствие разлучения 
с матерью, играет важнейшую роль в раннем детстве: «При-
вязанность – это не просто чувство, это биологическая не-
обходимость, которая формирует нашу жизнь с самого нача-
ла» [3]. Благодаря экспериментам Боулби произошел сдвиг 
парадигмы аутизма от фокусировки на внутренних, психи-
ческих процессах к признанию важности внешних, социаль-
ных и эмоциональных факторов в развитии ребенка.

В середине XX в. исследовательские труды Лео Канне-
ра (1894–1981 гг.) и Ганса Аспергера (1906–1980 гг.) стали 
поворотным моментом в понимании аутизма. Их работы 
не только позволили выделить данный комплекс рас-
стройств в отдельную нозологическую единицу, но и за-
ложили основу для дальнейшего изучения его специфи-
ческих проявлений. Наблюдения Каннера выявили общие 
психопатологические черты, свойственные для аутизма, 
такие как выраженные трудности в  социальном взаи-
модействии, нарушения коммуникации и повторяющие-
ся стереотипные модели поведения. Ученый разработал 

основные диагностические критерии аутизма. Аспергер, 
в свою очередь, описал группу детей с похожими, но ме-
нее выраженными особенностями, которые обладали вы-
соким когнитивным потенциалом [4].

Первое описание детского аутизма в  России при-
надлежит перу С.С. Мнухина (1902–1972 гг.) и датирует-
ся 1947 г. В качестве ведущей причины данной патоло-
гии автор рассматривал органическое поражение ЦНС [4]. 
В 1981 г. вышла в свет первая отечественная монография 
по раннему детскому аутизму В.Е. Кагана. В своей работе 
ученый не только систематизировал зарубежные и отече-
ственные исследования, но и предложил клиническую де-
финицию аутизма, а также разработал дифференциаль-
но-диагностические критерии, позволяющие отделить его 
от других расстройств психики детского возраста [5]. Как 
отмечает В.Е. Каган, к 1960-м гг. сложился своеобразный 
«аутистический бум»: аутизму посвящались монографии, 
специальные выпуски периодической литературы. С се-
редины 1990-х гг. отмечается экспоненциальный рост ис-
следований, направленных на изучение этиопатогенети-
ческих механизмов аутизма [6].

Неподдельный интерес ученых и  общественности 
к проблеме аутизма обусловлен данными, свидетельству-
ющими о неуклонном росте заболеваемости. Согласно 
данным Всемирной организации здравоохранения (ВОЗ), 
опубликованным в 2021 г., в среднем один из 127 детей 
в мире имеет расстройства аутистического спектра1. Гло-
бальная распространенность аутизма варьирует в зависи-
мости от географического фактора. Более высокие пока-
затели заболеваемости характерны для развитых стран. 
Согласно данным исследования сети мониторинга ау-
тизма и нарушений развития (ADDM), опубликованного 
15 апреля 2025 г. в еженедельном отчете Центров по кон-
тролю и профилактике заболеваний (CDC), в США аутизм 
выявляется у 1 ребенка из 31 [7]. По данным Федеральной 
службы государственной статистики, в России также про-
слеживается мировая тенденция. Однако существует ряд 
гипотез, объясняющих столь выраженную тенденцию к ро-
сту распространенности РАС.

Предположение о связи между деинституционализаци-
ей лиц с интеллектуальными нарушениями и ростом реги-
стрируемой заболеваемости аутизмом является предметом 
дискуссий. Согласно данной точке зрения, интеграция детей 
с выраженными когнитивными дефицитами в общеобразо-
вательную среду могла способствовать ассоциации аутизма 
с «глубокой умственной отсталостью и другими нарушения-
ми развития или физическими расстройствами» [8].

1 World Health Organization. Autism [Electronic resource]. 2025. Available at: https://www.who.int/
news-room/fact-sheets/detail/autism-spectrum-disorders. 
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Изменение диагностических критериев РАС рассматри-
вается в качестве одного из ведущих факторов, определя-
ющих статистическую гетерогенность патологии. В 2013 г. 
произошло значимое изменение в нозологической клас-
сификации РАС, отраженное в пятом издании Диагности-
ческого и статистического руководства по психическим 
расстройствам (DSM-5). Концептуализация аутизма претер-
пела радикальную трансформацию, заключающуюся в кон-
солидации ранее дискретных диагностических категорий, 
таких как аутистическое расстройство, синдром Асперге-
ра и неспецифическое первазивное расстройство разви-
тия (PDD-NOS), выделявшихся в предшествующей версии 
руководства (DSM-IV), в унифицированные категории [9]. 
В одиннадцатом пересмотре Международной статисти-
ческой классификации болезней (МКБ-11) также прои-
зошла нозологическая реструктуризация, характеризую-
щаяся расширением диагностических критериев. Данный 
подход предполагает рассмотрение РАС как спектра состо-
яний, варьирующих по степени выраженности и комбина-
ции клинических проявлений. Таким образом, был создан 
новый континуум патологии. Российская Федерация прио-
становила внедрение МКБ-11, следствием чего может стать 
дискоординация в статистической отчетности РАС.

В соответствии с действующими клиническими реко-
мендациями РАС – это нарушение нейропсихического 
развития, характеризующееся трудностями в социальном 
взаимодействии, общении и стереотипным, повторяющим-
ся набором интересов и занятий [10]. Термин «спектр» от-
ражает широкую вариативность клинических проявлений. 
Как правило, диагноз РАС ставится в раннем детстве на 
основании стойких дефицитов в социальной коммуника-
ции, ограниченных и повторяющихся моделей поведения 
и значительных нарушений в повседневной жизни [11]. 
Для педиатров знание о РАС имеет первостепенное зна-
чение, поскольку при высокой степени настороженно-
сти специалистов в отношении данной патологии, знании 
факторов риска и предикторов нарушений нервно-психи-
ческого развития открываются возможности для ранней 
диагностики и своевременного вмешательства, что значи-
тельно повышает шансы на улучшение долгосрочных ис-
ходов для детей с РАС.

Общепризнанным является тот факт, что РАС – полиэти-
ологичное заболевание, ведущее значение в возникнове-
нии которого принадлежит генетическим, эпигенетическим, 
экологическим и иммунологическим факторам, взаимо-
действующим в критические периоды нейроразвития [12]. 
В настоящее время идентифицировано более 100 генов, 
ассоциированных с РАС [13]. На сегодняшний день генети-
ческие причины разделяют на моногенные и мультифак-
ториальные. Высокая наследуемость аутизма, выявленная 
в близнецовых исследованиях, повышенный риск рожде-
ния ребенка с РАС в семьях, где уже есть такие случаи, 
и учащение случаев РАС у пациентов с установленными ге-
нетическими нарушениями, подтверждают ключевую роль 
генетики в возникновении этого расстройства [14, 15].

Анализ результатов эпидемиологических иссле-
дований свидетельствует о корреляции между воздей-
ствием определенных факторов окружающей среды 

и повышенным риском развития РАС. Установлено, что та-
кие факторы, как старший репродуктивный возраст роди-
телей, преждевременные роды, осложнения, возникшие 
в перинатальный период, воздействие токсикантов, ожи-
рение у матери, короткий промежуток между беременно-
стями, гестационный диабет у матери, оказывают влияние 
на нейроразвитие и увеличивают вероятность возникно-
вения РАС [16]. Средовые факторы представляют особый 
интерес для врачей и исследователей, поскольку являют-
ся потенциально модифицируемыми, что открывает пер-
спективы для разработки эффективных профилактиче-
ских и терапевтических стратегий.

ПИТАНИЕ КАК ФАКТОР, МОДУЛИРУЮЩИЙ 
НЕЙРОРАЗВИТИЕ

Концепция первых 1000 дней жизни ребенка подчер-
кивает критическую важность данного периода, который 
характеризуется быстрым ростом и существенно влияет 
на когнитивное, эмоциональное и физическое благопо-
лучие ребенка [17]. Данный этап имеет решающее зна-
чение для минимизации риска нейропсихических рас-
стройств. В течение этого периода времени происходит 
экспоненциальный рост объема мозга и активное фор-
мирование нейронных путей. Объем мозга удваивает-
ся в первый год и увеличивается еще на 15% на второй 
год, достигая приблизительно 80% от его объема взрос-
лого [18]. Основная масса нейронов в мозге человека ге-
нерируется пренатально [19], однако нейрогенез проис-
ходит и после рождения. Были описаны множественные 
постнатальные потоки мигрирующих интернейронов 
в лобных и височных долях. В 2024 г. был идентифициро-
ван новый миграционный путь в височной доле, ориенти-
рованный к энторинальной коре, развитие которого про-
должается в течение первого года жизни [20]. Подобные 
механизмы, перестраивающие нейронные цепи, являют-
ся субстратом для критических периодов пластичности. 
Дифференциация корковых нейронов в первые 2 года 
жизни – фундамент для динамичного развития мозга, ха-
рактеризующегося увеличением толщины коры и площа-
ди поверхности головного мозга. Активный синаптогенез, 
с пиком в сенсорных областях на ранних этапах, отражает 
приоритетное развитие сенсомоторных функций по срав-
нению с более сложными ассоциативными процессами, 
происходящими в префронтальной коре [21].

Мультимодальная нейровизуализация открывает бес-
прецедентные возможности для детализации «челове-
ческого коннектома», позволяя отслеживать динамику 
нейронных взаимодействий в различных областях моз-
га в процессе развития [22]. Акцент делается на изуче-
нии формирования как структурных, так и функциональ-
ных сетей в раннем возрасте, что критически важно для 
понимания дальнейшего развития когнитивных функций. 
Структурные сети белого вещества мозга демонстрируют 
высокую организацию уже при рождении, однако в пер-
вые два года жизни происходят значительные преобра-
зования. Эти изменения включают повышение эффектив-
ности и интеграции, снижение сегрегации и изменения 
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в модульности, что свидетельствует о созревании и опти-
мизации нейронных связей. Параллельно с этим функци-
ональные сети сенсомоторного характера более высокого 
порядка постепенно формируются и развиваются в тече-
ние первых двух лет жизни, подготавливая почву для раз-
вития сложных когнитивных функций.

Таким образом, паттерны нейроразвития в первый год 
жизни оказывают колоссальное влияние на долгосроч-
ную перспективу здоровья. Хотя данный процесс является 
генетически детерминированным, появляющиеся данные 
подчеркивают роль эпигенетических механизмов, опо-
средующих влияние факторов окружающей среды [23]. 
Именно питание выступает в роли основного эпигенети-
ческого регулятора. Период от рождения до раннего дет-
ства рассматривается в качестве «окна возможностей» 
для модуляции нейрогенеза. В этот период церебраль-
ные структуры демонстрируют высокую степень пластич-
ности, обусловленную сохраняющейся способностью ней-
ронных сетей адаптироваться к воздействию экзогенных 

факторов, включая алиментарные стимулы. Влияние пи-
тания на траектории нейроразвития представляет со-
бой сложный каскад молекулярных и клеточных событий. 
Эпигенетические модификации, инициированные диетой, 
включают в себя метилирование ДНК, модификации ги-
стонов и регуляцию микроРНК [24].

Новые данные подтверждают тот факт, что кишечная 
микробиота и ее метаболиты регулируют нейроразви-
тие и когнитивное функционирование через двунаправ-
ленную коммуникационную систему, известную как ось 
«микробиота – кишечник – мозг». Данные, полученные 
в исследованиях на животных моделях, показали, что ми-
кробиом кишечника влияет на функционирование мозга 
на протяжении всей жизни, регулируя нейротрансмиттер-
ные, синаптические и нейротрофические сигнальные си-
стемы (рис. 1) [25, 26].

Микробиота кишечника обладает способностью моду-
лировать проницаемость биологических барьеров, активи-
ровать иммунные клетки микроглии, регулировать синтез 

2  Рисунок 1. Двунаправленные взаимодействия в системе «микробиота – кишечник – мозг» (адапт. из [26])
2  Figure 1. Bidirectional communication in the microbiota – gut – brain system (adapted from [26])
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нейроактивных метаболитов. Ось «микробиота – кишеч-
ник – мозг» интегрирует нейроэндокринные, иммунные, 
метаболические и  нейронные пути, включая гипотала-
мо-гипофизарно-надпочечниковую (ГГН) ось, энтеральную 
нервную систему (ЭНС), блуждающий нерв, иммунную си-
стему [27]. Описанные сложные многоуровневые взаимо-
действия играют решающую роль в поддержании гомеоста-
за и модулировании нейровоспалительных процессов [28].

Результаты научных изысканий демонстрируют зна-
чимую корреляцию между РАС и дисбалансом кишеч-
ной микробиоты  [29]. Исследования микробиомного 
профиля при РАС указывают на уменьшение представ-
ленности родов Bifidobacterium и Prevotella, сопровожда-
ющееся увеличением популяции Clostridium, Desulfovibrio 
и Bacteroides [30]. Выявленные изменения связаны с из-
менением производства короткоцепочечных жирных 
кислот (КЦЖК), повышенной проницаемостью кишечника 
и нейроиммунной активацией. Провоспалительные так-
соны, такие как Sutterella и Ruminococcus, также ассоции-
рованы с дисбиотическими изменениями, наблюдаемы-
ми при РАС. Более того, Z. Lewandowska-Pietruszka et al. 
выявили устойчивые микробные сдвиги при РАС, вклю-
чая увеличение относительной численности Firmicutes 
и  Pseudomonadota и  сокращение Bacteroidetes  [31]. 
G. Volpedo et al. акцентируют внимание на мультисистем-
ном характере взаимодействия между кишечником, им-
мунной системой и головным мозгом, что подчеркивает 
необходимость учета микробиомного статуса при модели-
ровании риска нарушений нейроразвития [32].

КОНЦЕПЦИЯ НЕЙРОВОСПАЛЕНИЯ В ПАТОГЕНЕЗЕ 
РАССТРОЙСТВ АУТИСТИЧЕСКОГО СПЕКТРА

В контексте патогенеза РАС особое внимание уделяется 
изучению роли воспалительных процессов. Дисрегуляция 
иммунной системы, проявляющаяся в форме нейровоспа-
ления, рассматривается как значимый фактор, потенциаль-
но вовлеченный в этиологию и прогрессирование РАС [33]. 
Результаты исследований V. Bryn свидетельствуют о дисба-
лансе цитокинового профиля у детей с РАС, характеризу-
ющемся повышением концентрации провоспалительных 
медиаторов и снижением уровня противовоспалительно-
го интерлейкина-10 (ИЛ-10) [34]. Ключевым механизмом, 
опосредующим воспалительный каскад при РАС, является 
активация мультимолекулярных комплексов – инфламма-
сом, в частности, инфламмасом, продуцирующих интерлей-
кин-1 бета (ИЛ-1β) и интерлейкин-18 (ИЛ-18). Активация 
данных инфламмасом инициирует каскад воспалительных 
реакций, приводящих к хроническому воспалению, кото-
рое, в свою очередь, может оказывать неблагоприятное 
воздействие на нейроразвитие и усугублять поведенче-
ские проявления, характерные для РАС [35].

Провоспалительные цитокины, включая ИЛ-1β и ИЛ-6, 
могут нарушать развитие мозга, препятствуя синаптической 
пластичности, синаптогенезу и регуляции нейротрансмит-
теров [36]. Патофизиологическая роль нейровоспаления 
в этиологии расстройств аутистического спектра (РАС) нахо-
дит подтверждение в активации микроглии – резидентных 

иммунных клеток центральной нервной системы. У паци-
ентов с РАС наблюдается повышенная экспрессия генов, 
ассоциированных с глиальными клетками, что свидетель-
ствует об интенсивном воспалительном процессе в ткани 
мозга. Активированная микроглия высвобождает дополни-
тельные провоспалительные цитокины, создавая порочный 
круг, усиливающий нейровоспаление и усугубляющий ней-
рональную дисфункцию [37]. Дисфункция гематоэнцефали-
ческого барьера считается ключевым механизмом, посред-
ством которого периферическое воспаление способствует 
патологии ЦНС при РАС. Нарушение целостности ГЭБ по-
зволяет провоспалительным молекулам и иммунным клет-
кам, циркулирующим в крови, проникать непосредственно 
в нервную ткань. Инфильтрация иммунных клеток и воспа-
лительных медиаторов в мозг приводит к эскалации ней-
ровоспаления, повреждению нейронов и нарушению си-
наптической передачи [38].

В 2025 г. Nuriye Sinem Berthier представила теоретиче-
скую каскадную модель аутизма, в соответствии с которой 
были выделены факторы риска, ассоциированные с повы-
шенным риском РАС (рис. 1)  [39]. Предложенная гипоте-
за объединяет диетические пептиды, динамику микробио-
ма кишечника, проницаемость барьера и нейроиммунную 
активацию в единую объяснительную модель для случа-
ев РАС. Автор подчеркивает, что измененный метаболизм 
β-казоморфина-7 (БКМ-7), вторичный по отношению к ак-
тивности микробной дипептидилпептидазы-4 (DPP4), мо-
жет обеспечить длительное системное воздействие биоак-
тивных пептидов в критические периоды нейроразвития. 
Связанное с дисбиозом увеличение проницаемости ба-
рьера может способствовать транслокации вышеуказан-
ных пептидов, наряду с провоспалительными цитокинами, 
в ЦНС. Пептиды могут связываться с опиоидными рецеп-
торами на нейронах и  глиальных клетках, смещая ми-
кроглию в сторону провоспалительного фенотипа и под-
держивая нейровоспаление низкой степени. В качестве 
факторов, способствующих нарушению микробиоты ки-
шечника, снижению барьерной функции и нейроиммунной 
активации, автором рассматривались исключительно ис-
кусственное вскармливание смесями на основе коровьего 
А1 молока, раннее применение антибиотиков, экологиче-
ская депривация и дополнительные перинатальные фак-
торы, включая кесарево сечение и старший материнский 
возраст (рис. 2). Данные факторы могут действовать синер-
гически с первичными и экологическими факторами воз-
действия, модулируя траекторию предлагаемого каскада.

Оптимальное питание в период беременности и ранне-
го детства играет жизненно важную роль в формировании 
здоровой микробиоты кишечника, поддержании стабиль-
ного иммунитета и обеспечении полноценного развития 
нервной системы. Таким образом, адекватное пренатальное 
питание закладывает фундамент для будущего нейрокогни-
тивного здоровья ребенка. В частности, дефицит опреде-
ленных питательных веществ, таких как железо, незамени-
мые жирные кислоты и фолиевая кислота, может оказать 
неблагоприятное воздействие на развитие мозга и повы-
сить риск РАС. Исследования показывают, что более высо-
кое потребление фолиевой кислоты, полиненасыщенных 
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жирных кислот и витамина D во время беременности свя-
зано с более низким риском развития РАС у детей [39].

Механизмы, посредством которых данные питательные 
вещества влияют на нейроразвитие, включают модуляцию 
экспрессии генов, снижение окислительного стресса и по-
давление воспалительных процессов. Фолиевая кислота, 
например, играет ключевую роль в синтезе ДНК и РНК, не-
обходимых для правильного формирования нервной труб-
ки и развития мозга. Последние исследования показыва-
ют, что нарушения в метаболизме фолиевой кислоты и, как 
следствие, в процессах метилирования могут играть зна-
чимую роль в патогенезе РАС [41]. Жирные кислоты n-3 
и n-6 участвуют в регуляции мозговых процессов, таких 
как рост нейритов, нейрогенез и синаптогенез [42]. Польза 
полиненасыщенных жирных кислот объясняется повыше-
нием эффективности синаптической передачи и модуля-
цией высвобождения нейротрансмиттеров. S. Doaei сооб-
щил, что ежедневное добавление 1000 мг омега-3 жирных 
кислот детям с РАС облегчало симптомы, связанные с РАС, 
включая социальную коммуникацию [43]. Витамин D ока-
зывает важное влияние на развитие и функции мозга, та-
кие как пролиферация, иммуномодуляция и регуляция си-
наптической пластичности [44]. Метаанализ показал, что 
добавки витамина D у детей с РАС снижают баллы по шка-
лам SRS и CARS-2 и облегчают симптомы РАС [45]. Учиты-
вая данные факты, дефицит витамина D во время бере-
менности и в раннем детстве может негативно влиять на 
развитие мозга детей и вызывать множество нейропсихи-
ческих расстройств.

ОПИОИДНЫЕ ПЕПТИДЫ (β-КАЗОМОРФИН-7) 
В РАЗВИТИИ РАССТРОЙСТВ 
АУТИСТИЧЕСКОГО СПЕКТРА

Казоморфины были впервые обнаружены в  конце 
1970-х гг. как вещества, обладающие опиоидными свой
ствами [46]. Аналогичным образом в 1980-х гг. в соста-
ве глиадина были выявлены опиоидные пептиды. Одна-
ко в доступной литературе не обнаружено упоминаний 

об опиоидных рецепторах как о ключевом звене, необхо-
димом для объяснения механизмов, благодаря которым 
пищевые опиоиды могут оказывать выраженное систем-
ное действие, выходящее далеко за пределы кишечника 
и центральной нервной системы (ЦНС).

Казоморфины, согласно определению, – это опиоид-
ные пептиды, которые высвобождаются из казеина в про-
цессе пищеварения. Наибольшее значение для здоровья 
человека имеют соединения, образующиеся при расще-
плении β-казеина, прежде всего β-казоморфин-7 (БКМ- 7), 
содержащийся в  коровьем молоке. Кроме того, важен 
β-казоморфин-9 (БКМ-9), отличающийся более длинной 
пептидной цепью. β-казеины присутствуют в молоке всех 
млекопитающих; в коровьем молоке они являются вторы-
ми по количеству казеиновыми белками, составляя око-
ло 35% фракции казеина и примерно 28% общего бел-
ка  [47]. β-казеин крупного рогатого скота представлен 
двумя основными вариантами – A1 и A2; при этом имен-
но тип A1 играет ведущую роль в высвобождении БКМ- 7 
(рис. 3). Пептид БКМ-7 соответствует участку 59–66 в со-
ставе молекулы β-казеина, включающей 209 аминокислот. 
Образованию БКМ-7 из β-казеина A1 способствует нали-
чие гистидина в позиции 67: из‑за этого С-концевая связь 
между аминокислотами 66 и 67 легче расщепляется кар-
боксипептидазами, в частности эластазой [48].

В β-казеине A2, напротив, в позиции 67 находится про-
лин, что способствует преимущественному высвобожде-
нию более длинного пептида БКМ-9 и существенно за-
трудняет образование БКМ-7 при пищеварении in vivo. 
Хотя БКМ-9 также относится к опиоидным пептидам и по-
тенциально может обладать фармакологической актив-
ностью, характер его эффектов иной: БКМ-9  рассма-
тривают как перспективное биоактивное соединение 
с возможными антигипертензивными и антиоксидантны-
ми свойствами. Кроме того, в отличие от β-казеина A1 
и БКМ-7 при исследовании пищеварения β-казеина A2 
(с образованием БКМ-9) не выявляли различий при до-
бавлении налоксона и без него [50].

После введения термина «β-казеин» филогенетиче-
ский анализ показал, что A2 является исходным вариан-
том, тогда как β-казеин A1 возник вследствие мутации, 
произошедшей у некоторых европейских пород крупно-
го рогатого скота примерно 5000 лет назад (при этом точ-
ные сроки остаются неопределенными).

Следовательно, присутствие β-казеина типа A1 в коро-
вьем молоке свидетельствует о том, что по меньшей мере 
часть животных имеет европейское происхождение. В то же 
время β-казеины овечьего, козьего, лошадиного, верблюжь-
его, ячьего, буйволиного молока, а также молока чисто афри-
канских и чисто азиатских популяций коров и человеческо-
го молока относятся исключительно к типу A2; достоверных 
данных о каких-либо исключениях нет даже на минималь-
ном уровне. Вместе с тем у отдельных представителей аф-
риканского или азиатского скота может присутствовать 
небольшая скрытая доля европейской крови вследствие 
скрещивания за последние 200 лет, что и приводит к низко-
му содержанию β-казеина A1 [51, 52]. Таким образом, за по-
следние 40 лет стало очевидно, что важным казоморфином 

2  Рисунок 2. Риски развития расстройства аутистического 
спектра в раннем детском возрасте (адапт. из [40])
2  Figure 2. Risks of developing autism spectrum disorder 
in early childhood (adapted from [40])
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с точки зрения здоровья человека является БКМ-7 причем 
этот пептид преимущественно выделяется у крупного рога-
того скота с аллелями β-казеина, относящимися к семейству 
A1. Молоко крупного рогатого скота, у которого есть только 
две копии аллеля A2, а также молоко всех других видов жи-
вотных, как правило, не содержит казоморфинов, представ-
ляющих опасность для здоровья населения.

Среди всех БКМ наиболее подробно изучен БКМ-7. 
Ряд недавних эпидемиологических работ показал, что по-
требление молока, содержащего вариант β-казеина A1, 
может ассоциироваться с повышенным риском развития 
сахарного диабета 1-го типа и сердечно‑сосудистых за-
болеваний. БКМ взаимодействуют с опиоидными и серо-
тониновыми рецепторами. В связи с этим было высказано 
предположение, что длительное воздействие повышен-
ных уровней БКМ, поступающих с молочными продуктами 
крупного рогатого скота, может способствовать нарушени-
ям нейрокогнитивного развития у детей раннего возраста.

Эта гипотеза получила поддержку в исследовании, где 
применили новый высокочувствительный иммунофер-
ментный анализ для определения концентрации БКМ-7 
в моче у детей с аутизмом. У таких детей уровень БКМ- 7 
оказался статистически значимо выше, чем у здоровых 
сверстников; кроме того, его значения коррелировали 
с выраженностью симптомов.

Следует отметить, что низкие концентрации цистеи-
на и глутатиона в плазме крови – ранее связывавшие-
ся с воспалением и обсуждавшиеся в разделе о влиянии 
БКМ-7 на антиоксидантную систему и метилирование – 
рассматриваются как характерные признаки аутизма. 
Примечательно также, что у детей с аутизмом выявляли 

большее число провоспалительных клеток в кишечни-
ке, в частности CD3+-лимфоцитов, в слизистой оболочке 
двенадцатиперстной и толстой кишки. При этом у людей 
с аутизмом, соблюдающих безказеиновую диету, отме-
чали заметное снижение количества CD3+ ФНОα+-кле-
ток в слизистой оболочке толстой кишки по сравнению 
с теми, кто не ограничивал казеин.

Таким образом, предполагаемое снижение всасывания 
цистеина под влиянием БКМ-7 может иметь особое зна-
чение для детей с РАС, поскольку они более подвержены 
воспалительным реакциям в желудочно‑кишечном трак-
те на фоне сниженных уровней цистеина и глутатиона по 
сравнению с общей популяцией [53, 54].

Грудное вскармливание (ГВ) имеет множество преиму-
ществ для младенца: оно поддерживает иммунную систему 
за счет поступления материнских антител и снижает риск 
ряда заболеваний, включая менингит и синдром внезап-
ной детской смерти. При этом у младенцев с апноэ и дру-
гими очевидными угрожающими жизни состояниями обна-
руживали более высокие концентрации БКМ. Кроме того, 
ГВ рассматривается как возможный защитный фактор при 
сахарном диабете 1-го типа, поскольку оно откладывает 
введение коровьего молока в рацион ребенка и тем са-
мым уменьшает раннее воздействие белка A1 β-казеина, 
который считается одним из возможных факторов среды, 
способных участвовать в запуске заболевания. Эти сведе-
ния позволяют использовать различия между вариантами 
β-казеина при создании молочных смесей без фракции A1, 
чтобы снизить потенциальные клинические последствия, 
связанные с этим вариантом, при невозможности кормить 
ребенка грудным молоком, тем более что в некоторых 

2  Рисунок 3. Образование пептидов коровьего молока БКМ-7 и БКМ-9 (адапт. из [49])
2  Figure 3. Formation of BCM-7 and BCM-9 cow's milk peptides (adapted from [49])
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странах уже доступно коровье молоко без A1. Наконец, 
при сравнении грудного и искусственного вскармливания 
важно учитывать возможные различия в свойствах БКМ-7 
человеческого и коровьего происхождения [55].

КОЗЬЕ МОЛОКО И ДЕТСКИЕ СМЕСИ 
НА КОЗЬЕМ МОЛОКЕ

В  современном мире сообщается о  потенциальной 
пользе для здоровья, связанной с  употреблением бел-
ков козьего молока. По данным исследований, они могут 
улучшать биодоступность минералов, прежде всего желе-
за и кальция. Кроме того, установлено, что белки козьего 
молока обладают меньшей аллергенностью по сравнению 
с белками коровьего, однако это не позволяет рассматри-
вать козий белок в качестве альтернативы при доказанной 
непереносимости белка коровьего молока. Тем не менее на 
различных рынках растет спрос на функциональные белко-
вые ингредиенты для пищевой промышленности, что уси-
лило внимание к разработке и совершенствованию техно-
логий получения и фракционирования молочных белков 
с заданными свойствами. Один из способов решения этой 
задачи – производство копреципитированных белков, ко-
торые характеризуются рядом преимуществ, включая более 
высокую пищевую ценность, улучшенную коагуляционную 
способность и расширенную функциональность [56]. При 
назначении молочной смеси младенцу на смешанном или 
искусственном вскармливании важно учитывать особен-
ности белкового состава, поскольку от них во многом за-
висит эффективность расщепления и усвоения в желудоч-
но‑кишечном тракте. Белки A2 козьего молока по составу 
и структуре близки к A2‑фракции белков грудного молока, 
что может способствовать более легкому перевариванию 
и лучшей абсорбции (рис. 4) [57, 58].

Кроме того, смеси на основе козьего молока отличаются 
повышенным содержанием ряда аминокислот – аланина, 

изолейцина, метионина, таурина, триптофана и валина – 
а также нуклеотидов. Креатинфосфат, являющийся важ-
ным компонентом энергетического обеспечения миокарда 
и скелетной мускулатуры, обнаруживали только в смесях из 
козьего молока. Отдельного внимания заслуживает отсут-
ствие валина и изолейцина в некоторых образцах смесей 
на основе коровьего молока, поскольку эти соединения от-
носятся к незаменимым аминокислотам.

Примером современной смеси на козьем молоке явля-
ется MAMAKO® Premium. Это питание для вскармливания 
детей с рождения производится из цельного молока евро-
пейских пород коз, в котором лабораторно подтверждено 
отсутствие белка β-казеина типа А1. Казеиновая фракция 
MAMAKO® Premium представлена А2 β-казеином2. Еще од-
ной особенностью молочной основы продукта является 
добавление натуральной молочной сыворотки и молочно-
го жира из цельного козьего молока, что повышает усвое-
ние и переносимость питания.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Сохранение грудного вскармливания или использова-
ние продуктов на основе молока A2 может снизить воз-
действие БКМ-7. Эти стратегии непосредственно воздей-
ствуют на стадию воздействия на организм через пищу, 
потенциально предотвращая первоначальное срабаты-
вание барьеров и нейроиммунных изменений. Таким об-
разом, обеспечение сбалансированного и полноценного 
питания во время беременности и в раннем детстве явля-
ется важной стратегией для поддержания здоровья мозга 
и снижения риска развития РАС.� 0
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800-675-8375. 

2  Рисунок 4. Различия состава, структуры и результата расщепления белков А2 β-казеина козьего и А1 β-казеина коровьего 
молока (адапт. из [53])
2  Figure 4. Differences in composition, structure and results of proteolytic digestion of A2 β-casein protein derived from goat 
and A1 β-casein protein derived from cow's milk (adapted from [53])
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