
Многие сердечно-сосудистые, онкологические
заболевания, а также сахарный диабет 2-го типа и
другие болезни объединены общим звеном пато-
генеза — дисрегуляцией воспалительного ответа
[3, 4, 6, 27]. В проспективных многоцентровых
исследованиях выявлены влияния особенностей
стратегий диетического питания на воспалитель-
ный ответ [26, 27, 51]. Отмечены различные меха-
низмы модулирующего влияния биоактивных ком-
понентов пищи на ключевые факторы — регулято-
ры воспаления: симпатическую активность, окис-
лительный стресс, активацию ядерного фактора
транскрипции (NF-kB), продукцию провоспали-
тельных цитокинов [13]. Изучение поведенческих
реакций убедительно продемонстрировало, что
стресс-обусловленные события и депрессивные
состояния способствуют развитию воспалитель-
ного ответа благодаря активации вышеперечис-
ленных факторов.

Стрессоры и отрицательные эмоции усиливают
симпатическую гиперактивацию, промотируют
окислительный стресс, усиливают активацию NF-

kB и поддерживают уровни продукции провоспа-
лительных цитокинов [10, 18, 66]. Ранее совмест-
ное влияние диет и поведенческих факторов на
воспаление объяснялось простой аддитивностью.
Однако в дальнейшем появились другие предпо-
ложения и вопросы для дискуссий: 1) действие
стресса и пищевого фактора оказалось выбороч-
ным; 2) стресс мог усиливать неустойчивость к
адаптации метаболического ответа на дисбаланс
пищевого рациона (нездоровое питание); 3) неко-
торые диеты оказывали неблагоприятное влияние
на настроение, также как и неадекватность пове-
денческих реакций была связана с провоспали-
тельным ответом на стрессирование (рис. 1).

Нутритивный стресс промотирует воспалитель-
ный ответ, связанный с употреблением высоко-
очищенного крахмала, рафинированного сахара,
насыщенных и транс-жиров, а также с низким
содержанием омега-3 полиненасыщенных жир-
ных кислот (ПНЖК), природных антиоксидантов во
фруктово-овощных продуктах питания и злаковых
культурах [27]. Так, «западные» диеты (содержа-
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щие «красное» мясо, конфеты, десерты, мучные
продукты) способствуют высвобождению таких
провоспалительных биомолекул, как С-реактив-
ный белок (CRP), интерлейкин-6 (IL-6), E-селек-
тин, VCAM-1 и ICAM-1. Сбалансированный проти-
вовоспалительный профиль питания, отличаю-
щийся высоким содержанием фруктов, овощей,
бобовых, рыбы, «белого» мяса (птицы) и неочи-
щенных злаковых, характерен для средиземно-
морских диет [43, 44, 51, 56].

Известно, что антиоксидантные свойства ово-
щей и фруктов являются главным и фундамен-
тальным звеном в механизме их противовоспали-
тельной эффективности [27]. Оксиданты (супер-
оксидные радикалы, перекись водорода), проду-
цирующиеся в результате метаболизма пищи,
могут активировать молекулы NF-kB-сигнального
каскада, промотируя иммуновоспалительный
ответ [13]. Достаточно регулярное употребление
фруктово-овощных продуктов приводит к сниже-
нию уровней окислительного стресса и воспале-
ния [13, 27]. Необходимо отметить, что биодобав-
ки антиоксидантов или некоторые биоактивные
компоненты овощных диет могут ограничивать
или полностью тормозить провоспалительный
ответ на действие свободных жирных кислот
(СЖК) [20, 27].

Цельное зерно более эффективно для поддер-
жания здоровья по сравнению с очищенным от
примесей, так как процесс рафинирования спо-

собствует элиминации большого количества
минералов, пищевых волокон, фитонутриентов и
эссенциальных жирных кислот [26, 27]. Более
того, процесс рафинирования крахмала и сахара
приводит к повышению продукции свободных
радикалов и провоспалительных цитокинов [21].

Конечно, даже в здоровом организме в процес-
се обмена веществ образуются свободные ради-
калы. Обладая высокой биологической актив-
ностью, в результате развития окислительных
реакций, они способны повреждать клетки и
ткани. В физиологических условиях их повреж-
дающему действию противостоит система анти-
оксидантной защиты, состоящая из поступающих
с пищей и образующихся эндогенно веществ —
антиоксидантов, способных препятствовать обра-
зованию свободных радикалов и/или нивелиро-
вать их чрезмерную окислительную активность,
таким образом, не только предотвращая клеточ-
ное и тканевое повреждение, но и обеспечивая
восстановление поврежденных структур [65].

Нутритивный (пищевой) окислительный стресс
определяется дисбалансом между прооксидант-
ной нагрузкой и антиоксидантной защитой,
являющимся следствием или избытка оксидатив-
ных влияний, или неадекватной нутриент-ассо-
циированной поддержкой организма.
Антиоксиданты пищи — низкомолекулярные ком-
поненты продуктов питания — выполняют функ-
цию скевенжеров свободных радикалов. К их
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числу относят токоферолы, витамин С, каротинои-
ды, тиолы, полифенолы и другие микронутриенты.
Данными эпидемиологических исследований убе-
дительно показаны антиоксидант-ассоциирован-
ные возможности снижения риска развития мно-
гих хронических заболеваний человека, а анти-
оксиданты продуктов противовоспалительного
питания (овощи, фрукты, свежие ягоды) посто-
янно рекомендуются в качестве профилактиче-
ских средств [26].

Повышение уровня окислительного стресса
ассоциируется с ускоренным развитием целого
ряда патологических состояний [73], а для многих
антиоксидантов (в т.ч. полифенолов) оказалась
характерной роль модуляторов экспрессии генов
[1], контролирующих реакции окислительного
стресса или антиоксидантной защиты. Варьируя
профилем пищевого рациона, можно управлять
процессом метаболической адаптации не на
популяционном, а на персонифицированном гене-
тическом уровне. При этом учет данных нутриге-
номной диагностики совместим с проведением
нутриенто-профилактических воздействий на
фоне изучения молекулярных механизмов генной
экспрессии.

Постпрандиальный окислительный стресс
характеризуется повышенной чувствительностью
организма к оксидативному повреждению после
приема пищи, насыщенной липидами или углево-
дами. Лечебные мероприятия, регулирующие
постпрандиальные уровни глюкозы в крови у боль-
ных сахарным диабетом 2-го типа, замедляют
развитие окислительного стресса, активацию NF-
kB и провоспалительный ответ, подтверждая важ-
ность пищевых факторов в патогенезе нарушений
метаболизма глюкозы [26, 28, 64].

Важную роль воспалительный ответ играет в
патогенезе депрессий [49, 61, 62]. При этом нут-
ритивный стресс, индуцирующий воспалительный
ответ, вызывает депрессивную симптоматику и,
таким образом, пролонгирует воспаление, благо-
даря механизмам, описанным выше. Последние
данные свидетельствуют о том, что т.н. «среди-
земноморская» диета предупреждает развитие
депрессии и ограничивает ее промоцию [46, 63].

Психосоциальный стресс и депрессивные
состояния формируют высокий уровень риска
развития инфекционных процессов, пролонгиро-
вание иммуновоспалительных эпизодов и
ограничивают процессы заживления посттравма-
тических дефектов тканей, которые сопровож-
даются активацией провоспалительных цитокинов
[30]. Однако, стресс и депрессия также вызывают
локальные «атаки» провоспалительных белков в
отсутствии инфекционных агентов и их метаболи-
тов при травматических повреждениях [31, 34]. К
тому же, если депрессивные состояния обуслав-
ливают выраженную чувствительность организма

к воспалительному ответу, то промотирующая
эффективность «атак» цитокинов существенно
повышается в ответ на действие стресс-факторов
и антигенных влияний [29, 55]. Более того,
депрессия и стресс способствуют нарушению
связанного с воспалением поведенческого про-
филя у человека (в частности, структуры сна), а
также появлению отрицательного эмоционально-
го фона и промоции продукции IL-6 [70]. На этом
фоне ускоренно протекает непосредственная
(или опосредованная) активация модуляции сек-
реции провоспалительных цитокинов [35, 36].

Молекулы NF-kB выступают в качестве связы-
вающего звена между стресс-индуцирующим
повышением провоспалительных цитокинов и
активностью генов, контролирующих их экспрес-
сию [10, 38]. Отмечено, что активность NF-kB
значительно возрастает (до 341%) уже через 10
минут после инициации стрессовых влияний в экс-
перименте на животных [10]. Эти устойчивые
стресс-обусловленные изменения активности NF-
kB подтверждаются другими свидетельствами о
том, что стресс способствует «продвижению» экс-
прессии провоспалительных генов мононуклеа-
ров периферической крови [12, 50]. Выявлено
стресс-зависимое (инициированное эпинефри-
ном) повышение активности NF-kB как результат
вовлечения эндокринной системы в механизмы
инфламмагенеза [10].

Хронический стресс оказывает непосредствен-
ное влияние на длительно текущие события, свя-
занные с высвобождением провоспалительных
цитокинов, а также промоцией активации NF-kB-
зависимых каскадов сигнальной трансдукции в
клетке. Например, данные шестилетнего наблю-
дения [35] свидетельствуют о том, что в условиях
хронического стресса средние значения четырех-
кратного повышения концентрации IL-6 ежегодно
выявлялось как у мужчин, так и у женщин с разви-
вающейся депрессией на фоне супружеской
неверности. У матерей-одиночек хронический
стресс, связанный с длительно протекающим
заболеванием ребенка, приводил к изменению
профиля F2-изопростанов, ответственных за
высокий уровень окислительного стресса [18]. В
целом, и стресс, и депрессия способствовали
усилению симпатической гиперактивации, а также
промоции степени выраженности окислительного
стресса, приросту активации NF-kB и продукции
провоспалительных цитокинов [10, 18, 66].

Арахидоновая кислота (метаболит линолевой
кислоты) является основным звеном взаимодей-
ствия между полиненасыщенными жирными кис-
лотами (ПНЖК) — омега-3, омега-6, омега-9 и
воспалительным ответом. Благодаря метаболиз-
му арахидоновой кислоты в клеточной мембране
индуцируется многочисленная группа медиато-
ров воспаления — эйкозаноидов (простагланди-
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нов, PGs; тромбоксанов, TXs; лейкотриенов, LKTs
и др. промежуточных субстанций), а также высво-
бождается ряд провоспалительных цитокинов (IL-1,
TNF-α  и IL-6) [45, 58]. Омега-3 ПНЖК содержит-
ся в рыбьем жире, грецких орехах, проростках
пшеницы и способствует торможению биосинте-
за эйкозаноидов [2, 58]. Омега-3 и омега-6 ПНЖК
принимают участие в функционировании многих
метаболических каскадов в клетке, а их оптими-
зированное соотношение является крайне важ-
ным при создании сбалансированного рациона
питания [37].

В последнее время накоплен существенный
массив «устоявшихся» данных, свидетельствую-
щих о том, что оптимальный противовоспалитель-
ный профиль пищи обеспечивается использова-
нием наибольшей доли эйкозапентаеновой и
докозапентаеновой кислот и исключением из
рациона насыщенных жирных кислот. Становится
очевидным, что как высокие уровни омега-3
ПНЖК, так и низкое отношение омега-6:омега-3 в
периферической крови ассоциируются со сниже-
нием продукции провоспалительных цитокинов
[22]. На основании выявленных взаимодействий
между депрессией и воспалением [16, 49, 61]
показана важная роль омега-3 и омега-6 ПНЖК в
инициации депрессивных состояний. В ряде эпи-
демиологических исследований продемонстри-
рована прямая взаимозависимость между частым
(на протяжении 1 года) употреблением рыбных
продуктов и выраженностью депрессивной симп-
томатики — регулярное употребление рыбных
блюд способствовало ограничению распростра-
ненности симптомов депрессии [32, 68].
Отмечено, что у пациентов, страдающих депрес-
сией, регистрируется устойчивое снижение
омега-3 ПНЖК в периферической крови по
сравнению с контролем (пациенты без симптомов
депрессии) [24]. Более того, нутритивные про-
граммы лечения депрессии оказывали благопри-
ятный терапевтический эффект не только на пове-
денческие реакции, но и на течение иммуновоспа-
лительного ответа [24].

Длинноцепочечные омега-3 ПНЖК — эйкоза-
пентаеновая и докозагексаеновая кислоты в орга-
низме человека главным образом тормозят липо-
полисахарид (ЛПС)-индуцированную экспрессию
TNF-α mRNA in vitro, в условиях модуляции
экспрессии TNF-α  на транскрипционном уровне
[75]. Оксиданты и молекулы-окислители внутри
клетки активируют NF-kB каскады сигнальной
трансдукции, промотируя воспаление [13], а
омега-3 ПНЖК снижает выраженность окисли-
тельного стресса [52, 53]. В целом, омега-3
ПНЖК, ингибируя NF-kB-зависимую транскрип-
ционную активность, вызывает экспрессию про-
воспалительных генов. 

Высокожирная пища способствует стимуляции

появления эндотоксических провоспалительных
реакций низких градаций, связанных с наличием
бактериальных эндотоксинов, а также инфламма-
генных антигенов, циркулирующих в перифериче-
ской крови [19, 40]. Пища, богатая свободными
жирными кислотами, также индуцирует активность
NF-kB в полиморфноядерных лейкоцитах [11].
Важно отметить, что наличие молекул эндотокси-
нов в крови ослабляет влияние омега-3 ПНЖК, на
фоне активации регуляторных влияний гипотала-
мо-гипофизарно-надпочечниковой оси [25].

Бактериальный эндотоксин (липополисахарид,
ЛПС) после введения добровольцам усиливал
активацию NF-kB и вызывал острофазные пове-
денческие, нейроэндокринные и провоспалитель-
ные изменения, которые характеризовались нега-
тивной симптоматикой, при использовании эндо-
токсина в качестве поведенческой модели
депрессии [15]. Прием рыбьего жира (содержа-
щего эйкозапентаеновую и докозагексаеновую
кислоты) тормозил эти реакции [47, 59]. При этом
отмечено повышение уровней содержания АКТГ,
норэпинефрина и TNF-α  в плазме крови, соот-
ветственно в четыре, семь и два раза, по сравне-
нию с контролем [59]. Добровольцы, получавшие
рыбий жир в составе пищевых добавок, не отлича-
лись уровнями TNF-α  и IL-6 от испытуемых, полу-
чавших плацебо лечение [29]. Хотя уровень пове-
денческих реакций оценивался не всеми исследо-
вателями, в эксперименте было отмечено, что
рыбий жир тормозил развитие ЛПС-зависимых
депрессивных расстройств у мышей [71].

Получены свидетельства участия омега-3 ПНЖК
в иммуновоспалительном ответе при психоэмо-
циональном напряжении. Например, у студентов-
медиков, отличающихся (во время экзаменацион-
ной сессии) исходно низкими уровнями содержа-
ния омега-3 ПНЖК в периферической крови или
высоким омега-6:омега-3 соотношением, зареги-
стрированы высокие значения продукции TNF-α
и IFN-γ ЛПС-стимулированными лейкоцитами
периферической крови [45]. В других исследова-
ниях с привлечением пожилых добровольцев ока-
залось, что депрессивные состояния и высокие
омега-6:омега-3 соотношения встречались у них
одновременно с повышением провоспалительных
реакций [37]. Несмотря на то, что прогнозируемые
уровни цитокинов соответствовали низкому
значению омега-6:омега-3 соотношения при
слабо выраженных симптомах депрессии, у испы-
туемых с высокими показателями омега-6:омега-
3 соотношения была выявлена прогрессирующая
элевация уровней TNF-α  и IL-6 на фоне появле-
ния депрессивных состояний и нарушений
настроения. В целом, данные имеющихся иссле-
дований [37, 45] подтвердили, что специфический
пищевой рацион может оказывать влияние на
выраженность воспалительного ответа на стресс,
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депрессивные реакции и нарушения настроения.
В эпидемиологических и экспериментально-

клинических исследованиях показано, что депрес-
сия и стресс-обусловленные события являются
мощными элементами мотивации ограниченного
использования в пищевом рационе полезных про-
дуктов питания, что может служить фактором
риска появления избыточной массы тела, особен-
но у женщин, и инициировать (особенно у мужчин)
поведенческие механизмы индивидуального пре-
небрежения к регулярному питанию и приему
высококачественных пищевых продуктов [5, 72].
Например, стресс и депрессия ассоциируются с
ограничением употребления свежих фруктов, а
также с активным использованием пунктов
быстрого приготовления пищи («легкая закуска») в
студенческой среде китайских колледжей [42].
Молодежь женских колледжей (но не мужских) в
Германии, Польше и Болгарии является более
восприимчивой к стрессу, а также отличается
значительной приверженностью к фастфудам и
кондитерским изделиям, поэтому пренебрегает
употреблением фруктово-овощных блюд, которые
снижают уровень восприятия стресс-зависимых
событий [48]. В другом исследовании отмечено,
что мужчины становятся активными приверженца-
ми снижения употребления овощных блюд после
разводов или тяжелых утрат, однако восстанавли-
вают приверженность к фруктово-овощным
рационам после вступления в брак [17]. По-види-
мому, стресс и депрессивные состояния могут
существенно промотировать ограничения упо-
требления продуктов высокого качества людьми
и, соответственно, поддерживать у них воспали-
тельный ответ низких градаций.

Промоция стрессом метаболического ответа на
нездоровую пищу или в результате увеличения
частоты нарушений фактического питания обще-
известна. Установлено, что поступление в орга-
низм насыщенных жирных кислот (на протяжении
1 часа) вызывает подъем уровней триглицеридов,
а также их устойчивость содержания в крови на
протяжении последующих пяти часов [39].
Постпрандиальная липемия (сверхнормальный
уровень липидов после приема пищи) ассоцииру-
ется с сахарным диабетом 2-го типа, метаболиче-
ским синдромом, избыточной массой тела, а
также повышает риск развития сердечно-сосуди-
стых заболеваний [39]. Высокожирная диета и
триглицеридeмия индуцируют «вспышки» уровней
IL-6 и С-реактивного белка, на фоне усиления
окислительного стресса и симпатической гипер-
активации, что приводит к развитию т.н. постпран-
диального дисметаболизма, а также к промоции
эндотелиальной дисфункции и атерогенеза [2,
17]. Постпрандиальная липемия может сопровож-
даться накоплением атерогенных липопротеинов
[9]. Выявлено, что часто повторяющиеся эпизоды

психоэмоционального стресса «продвигают» раз-
витие постпрандиальной липемии [41]. По данным
Stoney и соавт. [67], острый стресс замедлял кли-
ренс триглицеридов после внутривенного введе-
ния жировой эмульсии, по сравнению с контролем
(отсутствие стрессирования у добровольцев), что
сопровождалось элевацией уровней накопления
липидов в периферической крови.

Выявлены возможности стресса снижать
гастродуоденальную подвижность, на фоне
замедления транспортной функции желудка, а
также вызывать нарушения кишечного транзита
[74]. Несомненно, что в связи с парасимпатиче-
ской иннервацией органов пищеварения, вагусная
активация (прямая или опосредованная) является
важнейшим механизмом контроля метаболиче-
ского ответа на пищевую нагрузку [69]. Например,
вагусная активация является главным элементом
регуляции ранних и последующих «пиковых»
событий инсулинового ответа, что позволяет соз-
давать оптимальные условия в организме для
управления постпрандиальными уровнями глюко-
зы [69], а также для предупреждения постпранди-
ального воспалительного ответа [54]. Как депрес-
сивные состояния, так и стрессовые ситуации
отличаются негативным влиянием на активацию
вагуса, которое зафиксировано методом оценки
вариабельности сердечного ритма [57, 74], парал-
лельно с влиянием отрицательных эмоций на ини-
циацию постпрандиального воспаления.

Необходимо отметить, что описание случаев
взаимосвязей между системным подострым воспа-
лительным ответом и поведенческими реакциями в
литературе по нутрициологии встречается редко.
При хроническом воспалении возникновение мета-
болических нарушений может быть обусловлено
чрезмерным поглощением калорийной пищи и уве-
личением массы тела. Поэтому ограничение кало-
рий, связанное с минимизацией энергетической
плотности пищи, может обеспечить выраженный
противовоспалительный эффект [23]. Однако,
короткие временные периоды изменений частоты
приема пищи или ее отмена также могут «затраги-
вать» воспалительный ответ. Характерным приме-
ром может служить Рамадан (ограничение упо-
требления пищи и воды на протяжении светового
периода суток), который оказался крайне благо-
приятным фактором для улучшения здоровья, при
соблюдении длительного прерывистого поста [8].
Так, проведенное сравнение содержания белков IL-
6 и CRP (за неделю до Рамадана, в течение послед-
ней недели Рамадана и через 20 суток после
Рамадана) свидетельствовало о том, что дневной
пост снижал (до 50%) уровни IL-6, CRP по сравне-
нию с пре-Рамадан-обусловленным периодом
поста [8]. Эти данные подтверждают предположе-
ние о том, что пролонгированный прерывистый
пост главным образом оказывает тормозное влия-
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ние на воспалительный ответ.
Следует отметить способность поста снижать

степень выраженности осложнений при проведе-
нии химиотерапии. Так, мышей с перевивной ней-
робластомой, отличающейся агрессивным
ростом, помещали в условия голодания за 48–60
часов до проведения высокодозовой химиотера-
пии [60]. Оказалось, что наряду с контрольными
(нормальный режим скармливания) животными, у
которых химиотерапия приводила к 40% гибели
животных, все мыши в условиях «поста» выжили
после нагрузки противоопухолевыми препарата-
ми и ни у одного из них не выявились признаки
токсических реакций. Известно, что химиотерапия
способствует повреждению молекул ДНК в
быстроделящихся клетках, в частности в клетках
крови, мышечного эпителия, а также в здоровых
клетках. Однако, опухолевые клетки не отвечают
на условия «голодной» диеты замедлением опухо-
левого роста, а их постоянно высокий коэффици-
ент репликации обуславливает их большую уязви-
мость к химиотерапии по сравнению с окружаю-
щими тканями [60]. В клинических исследованиях
[14] также осуществлена успешная оценка влия-
ния эффектов поста на воспалительный ответ как
результат химиотерапии, а также на сопутствую-
щее усиление симптомов депрессии и сохранение
познавательных (когнитивных) функций в усло-
виях стационара [7, 14].

В целом, изучение механизмов инфламмагене-
за свидетельствует, с одной стороны, о том, что
многие биологические компоненты пищи способ-
ны модулировать функционирование ключевых
регуляторов воспалительного ответа, включая
симпатическую и вагусную активность, окисли-
тельный стресс, фактор ядерной транскрипции
NF-kB и провоспалительные цитокины. С другой
стороны, исследование поведенческих реакций
показывает, что стресс-обусловленные события и
депрессивные реакции способствуют развитию
воспаления, благодаря кооперативным взаимо-
отношениям с этими состояниями. Стресс усили-
вает неустойчивость к адаптации метаболическо-

го ответа на несбалансированное питание; дисба-
ланс пищевого рациона вызывает неадекватное
настроение и модифицирует выраженность ответ-
ных поведенческих реакций на стрессирование.
Из-за сложности механизма вагусного контроля
регуляции процессов переваривания, всасывания
и метаболизма нутриентов пищи, активация n.
vagus часто сопровождается неконтролируемыми
негативными эффектами обмена в ответ на
депрессивные и стрессовые влияния, проявляю-
щимися в виде кооперативных влияний ЦНС и
органов желудочно-кишечного тракта. Так, упо-
требление омега-3 ПНЖК улучшает настроение и
оптимизирует тонус n. vagus, демфируя актива-
цию NF-kB и отклик на эндотоксические влияния,
модулируя степень выраженности воспалительно-
го ответа на психоэмоциональный стресс.

Ключевым звеном, связывающим стресс,
депрессию и нарушения настроения, является раз-
витие системного подострого  (субклинического)
воспалительного ответа на фоне дисбаланса
пищевого рациона. При развитии чрезмерного по
интенсивности или продолжительности воспали-
тельного ответа низких градаций теряется его
физиологическая функция, что ведет к напряже-
нию функционирования целого ряда органов и
систем, включая эндокринную, с выходом в кровь
значительных количеств гормонов, нейромедиато-
ров, активации цитокиновых механизмов, а также
дисбалансу в системе про- и антивоспалительных
медиаторов (депо которых является жировая
ткань, а мишенями действия — клетки эндотелия
сосудов, иммунокомпетентные и другие клетки).

На основании анализа имеющихся данных о
взаимоотягощающих влияниях ассоциированных
патологических состояний (стрессовых напряже-
ний, депрессивных расстройств, нарушений
настроения) и развития подострого воспалитель-
ного ответа, при дисбалансе пищевого рациона,
возникает необходимость в будущем более под-
робного рассмотрения механизмов развития
вялотекущих иммуновоспалительных процессов
при отдельных мультифакториальных хронических
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