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Изменения пищевого поведения (в частности, веса и аппетита) представляют собой симптомоком-
плекс, который входит в диагностические критерии депрессивного расстройства и является одним
из определяющих при выделении подтипов этого заболевания. Высокая частота коморбидности де-
прессии и расстройств пищевого поведения со значительной вероятностью указывает на наличие
общих этиопатогенетических механизмов развития данных нарушений. В настоящее время на ос-
новании анализа данных литературы можно выделить несколько основных биологических систем,
которые определяют механизмы взаимосвязи между нарушениями пищевого поведения и рас-
стройствами настроения. К ним относят нейромедиаторные системы, систему стрессорной реак-
тивности, а также систему гормонов пищевого поведения “лептин–грелин”. Понимание измене-
ний и взаимосвязей в указанных биологических системах может быть использовано в разработке
новых подходов в диагностике и терапии расстройств пищевого поведения и депрессии и даст воз-
можность сформировать комплекс направленных против них профилактических мер.
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ВВЕДЕНИЕ
Расстройства пищевого поведения – группа

психических заболеваний, которые заключаются
не только в собственно нарушениях пищевого
поведения, но зачастую также сопряжены с пато-
логическим отношением к пище, весу и своем
внешнему виду [87]. В настоящее время остается
дискутабельным вопрос, касающийся подходов к
систематике расстройств пищевого поведения [71].
Классификации, используемые в общемировой
психиатрической практике (DSM/МКБ), выделяют
в качестве основных диагностических категорий
расстройств пищевого поведения анорексию, були-
мию, а также отдельный раздел подпороговых нару-
шений, куда входит все чаще используемая в по-
следнее время категория приступообразного пе-
реедания. Анорексия – является психическим
заболеванием с самым высоким уровнем смерт-
ности и сопряжена с патологическими идеями

об избыточной массе тела, которые ведут к огра-
ничению приема пищи и выраженному сниже-
нию веса [87]. При булимии у пациентов наблюда-
ются приступы неконтролируемого потребления
пищи, которые после их завершения компенсиру-
ются различными поведенческими паттернами
(вызванной рвотой, приемом слабительных/диуре-
тиков, ограничением себя в пище и проч.). В отли-
чие от случаев анорексии пациентам с булимией
не свойственны выраженные изменения веса
[87]. В случаях приступообразного переедания
эпизоды неконтролируемого употребления пищи
не сопровождаются в дальнейшем компенсатор-
ным поведением [87]. При этом в настоящее вре-
мя растущее число данных об идентичных клиниче-
ских, психологических и биологических аспектах
выделяемых нозологий дает все больше оснований
говорить о нарушениях пищевого поведения как о
едином нозологическом континууме [1, 3, 71].
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Расстройства пищевого поведения представ-
ляют собой менее распространенную группу пси-
хических нарушений, чем расстройства настрое-
ния и тревожные расстройства [28]. В то же время
данная группа заболеваний требует пристального
внимания исследователей и клиницистов как
психиатрического, так и соматического профи-
лей в связи с высоким риском их осложнений и
коморбидности.

Коморбидная психическая патология при на-
рушениях пищевого поведения встречается от 20
до 95% случаев [86]. Высокая вариабельность ре-
зультатов, вероятно, обусловлена методологиче-
скими различиями проведенных исследований,
однако большинство данных указывает на то, что
наиболее часто нарушения пищевого поведения
сопряжены с депрессивным расстройством [58].
Изменения пищевого поведения (в частности, ве-
са и аппетита) представляют собой симптомо-
комплекс, который входит в диагностические
критерии депрессивного расстройства и является
одним из определяющих при выделении подти-
пов этого заболевания [8].

Депрессия – сложное психическое мульти-
факториальное заболевание полигенной приро-
ды с наследственным предрасположением. Ти-
пичный депрессивный синдром характеризуется
патологическим снижением настроения, замед-
лением мышления и двигательной заторможенно-
стью. В МКБ к основным критериям депрессивно-
го расстройства также относят утрату интересов и
удовольствия и снижение энергетического потен-
циала [8, 9]. Клинические проявления или фенотип
депрессий формируется в результате сложного вза-
имодействия генетических и эпигенетических фак-
торов, семейной отягощенности, особенностей
перинатального развития, а также влияний внеш-
ней среды, прежде всего стресса: как на ранних
этапах развития индивидуума, так и в течение
жизни [9].

Американская психиатрическая ассоциация
(APA) сообщает о том, что наличие нарушений
пищевого поведения связано с развитием депрес-
сии в 50–75% случаев [10]. При этом депрессив-
ная симптоматика усугубляет течение и прогноз
расстройств пищевого поведения, в том числе в
связи с тем, что наличие депрессии значительно
повышает у таких пациентов риск суицида [19].

Важной проблемой является и то, что сочета-
ние расстройств пищевого поведения и депрес-
сии вызывает ряд значительных трудностей в те-
рапевтическом процессе. Так, было показано, что
даже одобренные методическими рекомендация-
ми для терапии нарушений пищевого поведения
антидепрессанты были малоэффективны в отноше-
нии коморбидной депрессивной симптоматики [73,
90]. Данные исследований также продемонстриро-
вали, что зачастую после терапевтической коррек-

ции нарушений пищевого поведения у пациентов
сохранялась выраженная депрессивная симпто-
матика [86].

Таким образом, высокая частота коморбидно-
сти депрессии и расстройств пищевого поведения
со значительной вероятностью указывает на нали-
чие общих этиопатогенетических механизмов раз-
вития данных нарушений. Понимание этих меха-
низмов может быть использовано в разработке но-
вых подходов в диагностике и терапии указанных
групп психических заболеваний и даст возмож-
ность сформировать комплекс направленных про-
тив них профилактических мер.

В связи с вышеуказанным, целью данного об-
зора была оценка возможных механизмов взаи-
мосвязи нарушений пищевого поведения и де-
прессивного расстройства.

КОМОРБИДНОСТЬ ДЕПРЕССИИ
И РАССТРОЙСТВ

ПИЩЕВОГО ПОВЕДЕНИЯ
Сочетание расстройств пищевого поведения, в

частности анорексии и булимии, с депрессией бы-
ло установлено в значительном числе исследова-
ний [18]. Однако этиопатогенетические вопросы
выявленной коморбидности в большинстве случа-
ев не имеют однозначных ответов. С одной сторо-
ны, имеются данные о том, что депрессивная и
тревожная симптоматика зачастую предшествуют
нарушениям пищевого поведения и являются их
предикторами [46, 79]. С другой стороны, комор-
бидная депрессивная симптоматика нередко появ-
ляется на высоте пищевых расстройств [18].

По имеющимся данным, распространенность
депрессивного расстройства в течение жизни у
пациентов с анорексией по рестриктивному типу
колебалась между 9.5% и 64.7%, а у пациентов с
булимическим подтипом анорексии – между 50 и
71.3% [41]. В выборке из 135 мужчин с нарушени-
ями пищевого поведения, у 54% в течение жизни
было диагностировано депрессивное расстрой-
ство [21].

Анализ обширной медицинской базы данных
пациентов с расстройствами пищевого поведения
в Швеции (7156 участников) выявил, что для жен-
щин наиболее часто отмечалась коморбидность
депрессии с приступообразным перееданием [86].
При этом анорексия у женщин была сопряжена с
наиболее низкой, хотя и значительной в сравне-
нии со здоровой популяцией, частотой депрес-
сивных/тревожных расстройств. Для мужчин в
данном исследовании наибольшая частота де-
прессии была отмечена в сочетании с булимией.

Вариабельность полученных цифр связывает-
ся авторами исследований с различиями выборок
и методологий. Также, ряд исследователей отме-
чает трудности при дифференциальной диагно-
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стике коморбидной психической патологии, т.к.
нарушения аппетита и приема пищи могут быть
как собственно симптомами депрессии, так и но-
сить первичный характер [41].

ОСНОВНЫЕ БИОЛОГИЧЕСКИЕ МОДЕЛИ 
ВЗАИМОСВЯЗИ ДЕПРЕССИИ

И РАССТРОЙСТВ
ПИЩЕВОГО ПОВЕДЕНИЯ

В настоящее время на основании анализа дан-
ных литературы можно выделить несколько ос-
новных биологических систем, которые определя-
ют механизмы взаимосвязи между нарушениями
пищевого поведения и аффективными расстрой-
ствами:

1. Стрессорная реактивность и гипоталамо-
гипофизарно-надпочечниковая ось

Известно, что пищевое поведение и аффек-
тивная сфера человека и животных чувствитель-
ны к воздействию стресса. Так, ряд исследований
показал, что эмоциональный стресс вызывал тре-
вогу, проявления депрессивного поведения и
снижал аппетит у людей и лабораторных живот-
ных [14]. При этом, снижение потребления пищи
отмечалось как при остром, так и при хрониче-
ском стрессовом воздействии. Более того, в экс-
периментальных исследованиях было отмечено,
что животные так и не смогли потом вновь на-
брать нормальную массу тела после устранения
стрессора [13].

Центральные механизмы, отвечающие за на-
рушения пищевого поведения, в настоящее вре-
мя не до конца ясны, однако имеется ряд предпо-
ложений о роли определенных структур ЦНС
[14]. Так, одной из наиболее важных структур в
регуляции пищевого поведения, в этих случаях,
считается гипоталамус (в частности, вентромеди-
альная и латеральные его области, паравентрику-
лярные ядра и арукатное ядро), который также
несет ответственность и за регуляцию ответа на
стрессоры [14]. Доказано, что кортикотропинре-
лизинг-гормон (КТРГ) и меланокортиновая си-
стема являются одними из связующих элементов
между стрессовым ответом и анорексией у грызу-
нов [64]. Помимо ГГН-оси, важную роль в сни-
жении приема пищи при воздействии стрессоров
играют также амигдала, дорсальный вагальный
комплекс и область дорсального шва [14].

В то же время имеются данные, что воздей-
ствие стрессора способно приводить не только к
снижению потребления пищи, но и к его повы-
шению [14]. Так, в эксперименте было отмечено,
что если после воздействия стрессора лаборатор-
ным мышам предлагался рацион с повышенным
содержанием сахаров вместо обычной диеты, то
это способствовало гиперфагии и значительному

повышению массы тела [27]. Предполагается
связь этого феномена с несколькими причинами.
Во-первых, повышенное потребление сахарозы и
жиров в подобных случаях может быть направле-
но на подавление секреции КТРГ гипоталамусом
и терминальной полоской (stria terminalis). Это, в
свою очередь, ведет к снижению экспрессии ад-
ренокортикотропного гормона (АКТГ) и глюко-
кортикоидов и способствует “разрыву” порочного
круга, в котором повышенная секреция глюкокор-
тикостероидов (ГКС) под действием стрессора ве-
дет к комплексным нейроэндокринным и поведен-
ческим нарушениям (включая аффективные и пи-
щевые расстройства) [66]. С другой стороны,
имеются предположения, что спровоцированное
стрессом увеличенное потребление калорий свиде-
тельствует об аддиктивном поведении, а не о мета-
болических нуждах [47]. Потребление высококало-
рийной пищи в таком случае ведет к снижению на-
пряжения, раздражительности и развитию
положительного аффекта, что позволяет говорить о
возможных общих элементах в механизмах фор-
мирования ожирения и аддиктивного поведния,
вплоть до выделения специфической формы ад-
дикции – зависимости от пищи (food addiction)
[4, 47]. Еще один из возможных механизмов пере-
едания на фоне стрессового воздействия – нару-
шения двухсторонней системы взаимосвязей
между ГГН-осью и желудочно-кишечным трак-
том [80]. При этом одним из основных инициаль-
ных элементов указанных нарушений рассматри-
ваются изменения микробиоты кишечника.

Таким образом, следует отметить, что воздей-
ствие стресса способствует развитию как анорек-
сигенного (со снижением аппетита, потребления
пищи, веса), так орексигенного (с повышением
аппетита, потребления пищи, веса) типов рас-
стройств пищевого поведения. При этом одним
из основных провокационных элементов для раз-
вития того или иного типа нарушений, по дан-
ным исследований, является не сколько характер
и длительность действия стрессора, сколько ин-
дивидуальные особенности питания на период
стрессовой нагрузки [66].

2. Роль гормонов пищевого поведения
Пищевое поведение контролируется сложным

комплексом взаимных влияний целого ряда ней-
рональных структур: гипоталамуса, дорсолате-
ральной префронтальной коры, амигдалы, стриа-
тума и среднего мозга [15]. Совместно указанные
системы регулируют как гомеостатический (на-
правленный на поддержание энергетического ба-
ланса), так и гедонистический (регулируемый си-
стемой награды) аспекты потребления пищи.

Лептин и грелин – гормоны-регуляторы гомео-
статического аспекта пищевого поведения – также
в значительной степени влияют на гедонистиче-
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ское потребление пищи [30]. Лептин оказывает
анорексигенное действие, подавляя аппетит и
повышая расход энергии. Грелин в свою очередь
является “гормоном голода” и способствует по-
вышению количества принимаемой пищи и уве-
личению массы тела. При этом в экспериментах
была показана их тесная взаимосвязь и взаимная
регуляция с дофаминэргическими системами моз-
га, прежде всего с системой награды [2, 29]. Так,
было установлено, что введение лептина крысам
снижало тягу к употреблению сахарозы, что веро-
ятнее всего было связано с модуляцией дофами-
новых систем [29].

Имеются сведения об активном участии грели-
на и лептина в работе системы награды в рамках
DA мезокортиколимбической системы мозга,
формирующей эмоциональную мотивацию к ви-
тальным функциям и являющейся субстратом ад-
диктивных состояний. Лептин и грелин вовлечены
в предвкушение, ожидание и мотивационную
структуру потребления пищи, через прямое и кос-
венное влияние на систему подкрепления [93].

Данные современных исследований также да-
ют возможность предположить, что лептин и гре-
лин играют существенную роль в регуляции не
только пищевого поведения, но и настроения и
эмоций [2, 5, 6].

Лептин регулирует пищевое поведение и го-
меостаз веса тела, ингибируя орексигенный ней-
ропептид Y (НПY) и стимулируя анорексигенные
пропиомеланокортиновые (ПОМК) арукатные
ядра (АРЯ), аксоны нейронов которых проециру-
ются в латеральный гипоталамус и паравентрику-
лярные ядра (ПВЯ) [65]. При голодании показате-
ли лептина снижаются, что ведет к повышению
секреции орексигенных нейротрансмиттеров –
нейропептида Y, агути-подобного пептида – и уве-
личению потребления пищи [49]. Повышение
уровня лептина наблюдается при употреблении
калорийной пищи, снижение – при недостаточ-
ном питании.

Оценка роли гормонов пищевого поведения в
патогенезе депрессии была подтверждена рядом
экспериментов на животных. Так лептин обнару-
живал противотревожный и антидепрессивный
эффекты при введении его лабораторным мышам
[53]. При этом вышеуказанные свойства лептина
нивелировались при формировании у мышей ис-
кусственного ожирения [91]. У Ob/ob мышей с не-
достаточностью лептина отмечалось депрессивное
поведение на фоне снижения мРНК белка-пере-
носчика серотонина в ЦНС, редукции показате-
лей кортикостерона и КТРГ [91]. У Db/db мышей
с дефектом “длинной” формы лептинового ре-
цептора и повышенным уровнем циркулирующе-
го лептина также было отмечено тревожно-де-
прессивное поведение [76].

Предполагается, что один из связующих зве-
ньев между лептином и депрессивной симптома-
тикой может быть серотониновая нейромедиа-
торная система. Было отмечено, что у грызунов
лептин способен ингибировать нейрональную
NO-синтазу, что отчасти схоже с механизмом дей-
ствия селективных ингибиторов обратного захвата
сертонина (СИОЗС) – ингибирование NO-синте-
тазы препятствует обратному захвату серотонина в
синапсах, повышая концентрацию серотонина
[20]. Более того, изменение уровня серотонина
под влиянием лептина может оказывать влияние
на пищевое поведение (см. ниже “Роль нейтро-
трансмиттерных систем и их метаболитов”).

Несмотря на приведенные данные исследова-
ний, изучение показателей лептина у людей дало
противоречивые результаты. Kraus и соавт. сооб-
щили о значительном снижении уровня лептина у
пациентов с депрессией, в сравнении со здоровой
контрольной группой, при одинаковых средних
показателях индекса массы тела (ИМТ) [50].
У мужчин старшего возраста повышение показа-
телей лептина в сочетании с ожирением значимо
повышало риск развития депрессии [57]. В иссле-
довании без контроля ИМТ у пациентов с депрес-
сией наблюдались более низкие показатели лепти-
на и холестерина [43]. Другое исследование проде-
монстрировало, что уровень лептина у женщин
обратно коррелировал с показателями шкал трево-
ги и депрессии Гамильтона вне зависимости от ве-
са [52]. Более низкий уровень лептина в сравнении
со здоровой контрольной группой наблюдался
также у пациентов, предпринявших попытку суи-
цида [11]. Pasco и соавт. в эпидемиологическом ис-
следовании отмечали повышение показателей
лептина у женщин с депрессивным эпизодом в
анамнезе вне зависимости от ИМТ [69]. На осно-
вании подобных диаметрально противоположных
результатов исследований было сделано предпо-
ложение, что взаимосвязь между лептином и де-
прессией может быть представлена U-образной
кривой [88]. В подобном случае как чрезмерно вы-
сокие, так и низкие уровни лептина способствуют
формированию депрессивной симптоматики.

Грелин является орексигенным (аппетит-стиму-
лирующим) гормоном. Он участвует в регуляции
энергетического гомеостаза, аппетита и уровня
глюкозы крови [56, 63]. Грелин, стимулируя гипо-
таламические нейроны, содержащие орексигенные
пептиды, способствует повышению приема пищи
[44]. Повышения уровня грелина отмечаются при
чувстве голода и в момент приема пищи; снижение –
после еды [25]. Введение грелина лабораторным
крысам вело к повышению потребления пищи,
причем с предпочтением продуктов с большим со-
держанием жиров и сахаров [61].

Ряд клинических исследований показал повы-
шение показателей грелина у пациентов с невро-
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генной анорексией, в сравнении со здоровым
контролем [59, 67, 75, 77, 82]. При этом у пациен-
ток с анорексией показатели грелина были выше,
чем у конституционально худых женщин, с сопо-
ставимыми ИМТ [84].

Показатели грелина натощак у пациентов с бу-
лимией варьировали в различных исследованиях.
Отмечалось как повышение показателей грелина
в сравнении со здоровым контролем [48], так и
отсутствие каких-либо значимых различий [59,
83]. Подобная вариабельность данных может
быть объяснена различиями в методологических
особенностях исследований.

Существуют предположения о том, что ком-
пульсивный прием пищи у пациентов с булимией
может быть спровоцирован повышенным уров-
нем грелина [59]. На это указывает более выра-
женное, чем у здоровых людей, повышение гре-
лина в цефалической фазе пищеварения (при ви-
де еды, ощущении ее запаха). Помимо этого,
снижение уровня грелина после приема пищи у
пациентов с булимией было меньше, чем у здоро-
вых людей [48]. Отсутствие понижения уровня
гормона, скорее всего, является причиной отсут-
ствия чувства насыщения после эпизодов перееда-
ния. Сходные с булимией изменения показателей
грелина были обнаружены и при приступообраз-
ном переедании [85]. У пациентов с данной пато-
логией уровень грелина был изначально снижен и
мало изменялся на фоне приема пищи [39].

Данные о взаимосвязи грелина и формирова-
ния депрессивной симптоматики у людей огра-
ничены и весьма противоречивы. Так, была уста-
новлена ассоциация между полиморфизмом гена
грелина и депрессией [62]. Однако в клинических
исследованиях уровень грелина в крови пациен-
тов с депрессивным расстройством могли быть
ниже [12], выше, чем у здоровых [68], или сравни-
мы с таковыми [55]. В одном из исследований со-
общалось о том, что уровни грелина выше при те-
рапевтически резистентной депрессии, но не при
вариантах заболевания с ответом на терапию [42].
Так как уровень грелина зависит от индекса мас-
сы тела и приема пищи, различия в полученных
данных могут быть обусловлены гетерогенными
методиками обследования.

Некоторые исследования показали наличие у
грелина протревожного и депрессогенного эф-
фектов [34, 45]. В одном исследовании введение
грелина крысам в течение 4-х недель привело к
снижению серотониновой трансмиссии в дор-
сальном ядре шва и появлению признаков де-
прессивного поведения [33]. В другом исследова-
нии, попытка заблокировать действие грелина в
латеральных мозговых желудочках крыс вела к ан-
тидепрессивному эффекту [45]. Есть предположе-
ния, что в нестрессовой обстановке низкий уро-
вень грелина способствует формированию легкой

тревоги, при стрессовых же ситуациях его возрос-
шие показатели уменьшают избыточную тревож-
ность [78]. Также есть предположения, что депрес-
сивное/тревожное поведение у грызунов возника-
ет лишь в первые минуты введения грелина и во
многом зависит от наличия доступной пищи в этот
момент [26]. Хотя сегодня точная роль грелина в
патогенезе депрессии полностью неясна, боль-
шинство исследований сходятся на том, что его
эффект является преимущественно антидепрес-
сивным [54]. У генномодифицированных мышей
с дефектом синтеза грелина отмечалась большая
частота депрессивного поведения, чем у их обыч-
ных сородичей [89]. Известно, что грелин повы-
шает гиппокампальный нейрогенез, а мыши без
рецептора к грелину имели сниженную клеточ-
ную пролиферацию и более высокий уровень
апоптоза нейронов в области зубчатой извилины
[60]. Настоящие результаты подтверждают, что
грелин в определенной степени регулирует на-
строение путем гиппокампального нейрогенеза,
хотя точный механизм этого процесса пока не-
ясен. Это позволило авторам исследования сде-
лать выводы о том, что в определенной степени
антидепрессивный эффект грелина обусловлен
его пронейрогенными свойствами [89]. Данное ис-
следование дает возможность не только предполо-
жить вероятный механизм антидепрессивного эф-
фекта грелина, но и связать нейродегенеративные
процессы с аффективными нарушениями.

Лептин и грелин находятся в сложном регуля-
торном взаимодействии, которое дает возмож-
ность говорить о целостной системе “лептин-гре-
лин”, имеющей высокий уровень генетического
контроля. Грелин и лептин действуют противо-
положно в регуляции энергетического гомеостаза
и функционального контроля массы тела, однако
делеция грелинового рецептора в результате ген-
но-инженерных манипуляций не приводит к из-
менениям чувствительности к экзогенному лепти-
ну в виде анорексигенного эффекта и снижения
массы тела [70]. Генетически модифицированные
животные, не имеющие грелина или грелинового
рецептора, не обнаруживают изменений в по-
треблении пищи и массе тела [16]. По всей веро-
ятности, грелин не является прямым регулятором
уровней лептина и инсулина и не критичен для
жизненно важных функций организма [81]. Экс-
перимент с трансгенными животными с избыто-
ком грелина в желудке и мозге выявил у них по-
вышенный уровень циркулирующего грелина,
гиперфагию, избыточный расход энергии, инто-
лерантность к глюкозе, снижение секреции инсу-
лина в ответ на стимуляцию глюкозой и снижен-
ную чувствительность к лептину [16].

Лептинорезистентность, как было установле-
но в экспериментах на культурах клеток, может
быть следствием ингибирующего эффекта грелина
на возбуждение нейронов под действием лептина,
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причем первый процесс протекает с использова-
нием цитокиновых механизмов [35]. При этом ди-
ета с высоким содержанием жира у животных при-
водит к грелинрезистентности – рецепторы кле-
ток аркуатного ядра гипоталамуса не отвечают на
грелин и не происходит увеличения потребления
пищи, что может быть результатом гиперлепти-
немиии [17].

Врожденный лептинодефицит – это редкое ге-
нетическое моногенное заболевание, вызванное
состоянием гомозиготности по мутации в гене
лептина, связано с выраженным ожирением и ги-
перфагией. У таких субъектов уровень грелина не
изменяется в процессе потребления пищи, в от-
личие от гетерозигот и здоровых субъектов. Уро-
вень лептина у гетерозигот не отличается от кон-
троля и практически не изменяется при потреб-
лении пищи [74].

Оценка связи полиморфизма генов лептина и
грелина с сопутствующими метаболическими на-
рушениями (в частности, ожирением) включает в
основном наиболее распространенные генетиче-
ские варианты: полиморфизм G-2548A гена леп-
тина (LEP), полиморфизмы Q223R, гена лептино-
вого рецептора (LEPR) и полиморфизм Leu72Met
гена грелинового рецептора (GHSR) [40]. Однако
результаты генетических исследований в данной
области остаются противоречивыми и нуждаются
в репликации

Интересно, что полиморфизм 3111 T/C в гене
CLOCK, одного из важнейших генов, контроли-
рующих внутренние ритмы, связан с результата-
ми терапии по снижению веса, так, носители ми-
норного аллеля С более резистентны к снижению
веса, имеют сниженную длительность сна и по-
вышенное содержание грелина в плазме, а также
хронобиологические изменения: сдвинутое вре-
мя завтрака и повышенную активность в вечернее
время [37], что характерно для депрессивнопо-
добных состояний.

3) Роль нейромедиаторов и их метаболитов

Нарушения функционирования серотонино-
вой нейромедиаторной системы в настоящее вре-
мя рассматриваются как один из ключевых эле-
ментов в формировании тревожных и депрессив-
ных расстройств, а также расстройств пищевого
поведения [38].

При анорексии по рестриктивному типу в ка-
честве исходного “повреждения” серотониновой
нейромедиации рассматривается дефицит трип-
тофана – эссенциальной аминокислоты, необхо-
димой для синтеза серотонина [32]. Исследование
метаболизма серотонина у пациенток с анорекси-
ей показало, что при поступлении в стационар у
них часто обнаруживалась тревожно-депрессив-
ная симптоматика в сочетании со снижением по-

казателей трипотофана, серотонина и соотношения
триптофан/большие нейтральные аминокислоты
(TRP/LNAA), к последним относятся триптофан,
тирозин и аминокислоты с разветвленной цепью
[38]. Данный показатель используется для оценки
транспорта триптофана через ГЭБ в цереброспи-
нальную жидкость. В указанном исследовании
также было отмечено, что хотя в процессе кор-
рекции питания и лечения у пациентов отмеча-
лось повышение всех вышеуказанных показате-
лей, они по-прежнему были ниже, чем в среднем
у здорового контроля. Авторы исследования по-
лагают, что пациенты с анорексией имеют исход-
ные нарушения функции серотониновой систе-
мы, которые проявляются нарушениями баланса
между различными подтипами серотониновых
рецепторов. Таким образом, тревога изначально
представлена у этих пациентов в виду конститу-
циональной гиперфункции серотониновой пере-
дачи, а рестриктивный паттерн пищевого поведе-
ния на первых стадиях заболевания направлен
на уменьшение употребления триптофана и ку-
пирование проявлений тревожной симптомати-
ки. С течением времени, хроническая недоста-
точность необходимых аминокислот для синтеза
нейромедиаторов (в частности, серотонина) у
таких пациентов ведет к формированию хрони-
ческой тревожно-депрессивной симптоматики.

При этом различная последовательность и ин-
тенсивность воздействия на те или иные серото-
ниновые рецепторные системы может способ-
ствовать изменениям и в видах нарушений пищево-
го поведения [38]. Так активация 5HT1B и 5HT2C
постсинаптических рецепторов ведет к снижению
аппетита, а изначальные дефекты в функциониро-
вании данных рецепторов могут способствовать
патологическому стремлению к ограничению
приема пищи [38]. В то же время постепенное
снижение концентрации серотонина из-за де-
фектов питания ведет к ингибированию данной
системы и обратным эффектам в виде импуль-
сивности и компульсивных приемов пищи. Это
может объяснять частое сочетание различных на-
рушений пищевого поведения и смену клиниче-
ской картины заболевания у одних и тех же паци-
ентов.

Имеются данные и об участии гормонов пище-
вого поведения в нейротрансмиттерной регуляции
[34]. Установлено, что грелин способен активиро-
вать норадренергическую и серотонинергическую
нейромедиации [22, 34]. Таким образом, способ-
ность грелина снижать проявления депрессивно-
подобного поведения у животных (условная “ан-
тидепрессивная” активность) отчасти может быть
объяснена с позиции моноаминовой теории де-
прессии [51]. На сегодняшний день не выявлена
точная локализация вероятного центра, отвечаю-
щего за этот “антидеперссивный” эффект грели-
на, возможно через регуляцию уровня экспрес-
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сии его рецептора, в качестве возможных канди-
датов рассматривают, например, вентральную
покрышку среднего мозга и голубое пятно [23].

Данные о влиянии экзогенного введения леп-
тина на показатели серотониновой нейромедиа-
ции достаточно разрознены и вариабельны. Сооб-
щается о том, что систематическое введение леп-
тина грызунам приводило к повышению уровней
периферического серотонина [32], однако в раз-
личных участках ЦНС концентрация серотонина
могла как увеличиваться, так и уменьшаться [24].

ОБСУЖДЕНИЕ
Депрессивное расстройство и нарушения пи-

щевого поведения относятся к большой группе
мультифакториальных заболеваний, в формиро-
вании которых участвуют схожие системы пато-
физиологических нарушений. На определенных
этапах происходит перекрывание биологических
механизмов, что клинически может проявляться
в специфических клинических фенотипах. Несо-
вершенство диагностики психических заболева-
ний, наличие определенных диагностических
подтипов, диагностическая устойчивость, кото-
рых сомнительна, существование множества пе-
реходных форм, отсутствие надежных биологиче-
ских маркеров – все это вносит трудности в выде-
ление определенных биологических показателей,
играющих пусковую роль, как в развитии одного
расстройства, так и сочетанной патологии.

В исследованиях последних лет наиболее при-
стально изучаются пептидные гормоны. Такой
подход определяется получением результатов как
экспериментальных, так и клинических исследо-
ваний, демонстрирующими связь этих гормонов
как в ответе на стресс, так и с функционировани-
ем моноаминовых систем.

Влияние лептина и грелина на метаболизм,
энергетический гомеостаз, нарушения пищевого
поведения и регуляцию сна изучено достаточно
хорошо, однако данные о связи данных гормонов
с депрессией остаются противоречивыми и зача-
стую конфликтными [92], а генетических иссле-
дований в указанной области проведено не доста-
точно.

В большинстве публикаций установленные
противоречия объясняются неоднородностью
изучаемых выборок по ИМТ и полу. Вместе с тем,
в большинстве существующих публикаций де-
прессия рассматривается как единый психопато-
логический конструкт, без выделения ее различ-
ных подтипов. Однако ряд клинических симпто-
мов депрессии в виде нарушений пищевого
поведения, изменений аппетита и массы тела, ко-
торые выделяют в качестве важных критериев
при выделении подтипов депрессии, могут быть
сопряжены с уровнем пептидных гормонов. Есть

данные, подтверждающие, что высокий уровень
грелина коррелирует с такими депрессивными
симптомами как снижение аппетита, массы тела
и энергии [54], т.е. симптоматике, представлен-
ной у пациентов с меланхолической депрессией.
Соответственно, логично ожидать, что депрессия
с повышенным аппетитом может быть сопряже-
на, напротив, со снижением уровня лептина. Од-
нако имеются данные, свидетельствующие о вы-
соком уровне лептина у пациентов с атипичной
депрессией [7]. При этом наиболее значимыми
симптомами для выделения гомогенной группы
пациентов c атипичной депрессии предполагаются
два важнейших сочетанных соматических симпто-
ма: повышение аппетита и увеличение продолжи-
тельности сна. Это дает возможность рассматри-
вать выделенный симптомокомплекс в качестве
нейровегетативного синдрома у пациентов с де-
прессивным эпизодом [36, 72], а повышение по-
казателей лептина скорее всего говорит о лептино-
резистентности у таких пациентов. С повышением
уровня лептина может быть связан низкий уровень
кортизола, зарегистрированного в этом исследо-
вании у пациентов с атипичной депрессией.

Интересная закономерность выявлена при
оценке роли грелина и лептина в формировании
отдельных депрессивных проявлений, выделяе-
мых в качестве диагностических критериев в
DSM. Экспериментальные данные показывают,
что в развитии соматовегетативных депрессив-
ных проявлений, свойственных атипичной де-
прессии, в большей степени артикулируется вли-
яние грелина. В то время как в формировании
симптомов из круга стрессорной реактивности,
т.е. близких к личностной сенситивности, роль
лептина более весома. Это дает основание пред-
положить, что субфенотип, который в настоящее
время рассматривается в качестве атипичной де-
прессии, не является однородным. Такое предпо-
ложение возвращает к существовавшей на началь-
ном этапе концептуализации атипичной депрессии
точке зрения, когда под термином “атипичная де-
прессия” рассматривались два самостоятельных
подтипа депрессии: первый тип включал пациен-
тов с тревогой и личностными нарушениями;
второй тип – с неглубоким снижением настрое-
ния и повышенными сонливостью и аппетитом.

Учитывая влияние на уровень лептина и гре-
лина характера питания, оправданы предположе-
ния о том, что особенности нарушений пищевого
поведения, а также питания и диеты (например,
высококалорийная и/или жирная пища с избыт-
ком сладкого) могут быть вовлечены в этиологию
депрессивных состояний. Причинно-следствен-
ные связи по данному вопросу, однако, остаются
неизученными. Изменения пищевого поведения
могут быть и результатом депрессии, и ее причи-
ной. В тоже время, коррекция диеты и образа
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жизни могут быть рассмотрены как возможные
варианты профилактики и терапии депрессий.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В настоящее время данные проведенных ис-

следований дают возможность говорить о нали-
чии сложных комплексных взаимосвязей в этио-
патогенезе депрессии и расстройств пищевого
поведения. Установленные механизмы позволя-
ют сформировать значительную преклиническую
базу данных, которая в дальнейшем может быть
использована как для разработки прогноза риска
развития коморбидной патологии, так и для фор-
мирования новых терапевтических подходов в ле-
чении депрессии и нарушений пищевого поведе-
ния. Гормоны пищевого поведения могут быть
рассмотрены как одна из основных общих “ми-
шеней” в создании новых терапевтических мето-
дик. Однако требуются дальнейшие подробные
исследования, включая исследования в клиниче-
ской практике, для более полного понимания во-
просов коморбидности аффективных нарушений
и расстройств пищевого поведения и возможно-
стей их эффективного лечения.
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Changes in eating behaviors (especially, weight and appetite changes) are essential symptoms in depression
diagnostic criteria and its subtypes differential. Depression and eating disorders are likely to share common
etiopathological mechanisms due to high rates of their comorbidity. According to recent data, several major
biological systems mediate interactions between mood and eating disorders. They are systems of neuromedi-
ation, stress reactivity and feeding behavior neuroendocrine (“leptin–ghrelin”) system. The understanding
of changes and interactions in the abovementioned systems will allow to create new approaches to mood and
eating disorders diagnosis and treatment and also to develop the complex of preventative strategies.
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