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Роль генетических факторов (биологии теломер 
хромосом) в кардиореабилитации
Аронов Д. М., Драпкина О. М., Бубнова М. Г.
ФГБУ “Национальный медицинский исследовательский центр терапии и профилактической медицины” Минздрава России. 
Москва, Россия 

Кардиореабилитация (КР)  — один из эффективных видов меди-
цинской помощи больным с  сердечно-сосудистыми заболевани-
ями. В то же время выбор наиболее эффективных методов КР для 
конкретного пациента остается проблемой. Все большее число 
исследований посвящается применению генетических методов 
исследования здоровья человека. Особое внимание привлекает 
метод определения длины теломер хромосом. Цель обзора — ана-
лиз литературы, посвященной различным исследованиям о значи-
мости оценки состояния теломер хромосом для характеристики 
здоровья человека и  выбора эффективных методов КР. В  статье 
обсуждаются вопросы, касающиеся связи длины теломер хромо-
сом с кардиоваскулярными факторами риска, типом питания и пси-
хологическим статусом человека; дается оценка эффективности 
различных видов физических тренировок на генетическом уровне. 
При подготовке обзора проводился поиск публикаций в базах дан-
ных MEDLINE/PubMed, Scopus, Cochrane Library, PEDro, eLIBRARY 
и  Google Scholar. При подготовке литературного обзора был про-
веден анализ публикаций за последние 14 лет. Представленные 
факты свидетельствуют о  необходимости дальнейшего изучения 

и  эффективного использования одного из генетических факторов 
защиты теломер хромосом в КР.
Ключевые слова: теломеры, теломераза, кардиоваскулярные 
факторы риска, кардиореабилитация, физические тренировки.
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Role of genetic factors (biology of telomeres) in cardiac rehabilitation
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Cardiac rehabilitation (CR) is one of the effective healthcare types 
for cardiovascular patients. At the same time, the choice of the most 
effective CR methods for a particular patient remains a problem. An 
increasing number of studies are devoted to the application of genetic 
methods for studying human health. Particular attention is drawn to 
determining the telomere length. The review purpose was to analyze 
the literature on various studies on the significance of assessing the 
chromosome telomeres for characterizing human health and choosing 
effective CR methods. The article discusses issues related to the 
relationship between the telomere length and cardiovascular risk 
factors, dietary pattern, and psychological status of a person. We also 
assessed the effectiveness of various exercise types at the genetic 
level. In preparing the review, publications over the past 14 years were 
searched in the MEDLINE/PubMed, Scopus, Cochrane Library, PEDro, 
eLIBRARY, and Google Scholar databases. The presented facts indicate 
the need for further study and effective use of one of the genetic factors 
protecting chromosome telomeres in CR.
Keywords: telomeres, telomerase, cardiovascular risk factors, cardiac 
rehabilitation, physical training.
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ДИ — доверительный интервал, ДНК — дезоксирибонуклеиновая кислота, ИБС — ишемическая болезнь сердца, ИМТ — индекс массы тела, КР — кардиореабилитация, ОШ — отношение шансов, ПЦР — по-
лимеразная цепная реакция, РНК — рибонуклеиновая кислота, РФК — реактивные формы кислорода, ССЗ — сердечно-сосудистые заболевания, ТФНО-α — тканевой фактор некроза опухоли-α, ФА — физи-
ческая активность, ФН — физическая нагрузка, ФР — факторы риска, ФТ — физические тренировки. 

Ключевые моменты
Что известно о предмете исследования?

•  Генетические факторы, включая биологию те-
ломер (длину теломер и  активность теломера-
зы) хромосом, дают возможность более полно 
охарактеризовать здоровье человека и осущест-
влять прогноз его изменения в будущем.

 Что добавляют результаты исследования?
•  Предоставленные сведения на сегодняшний 

день являются хорошим подспорьем для даль-
нейшего изучения и  эффективного использо-
вания генетических факторов защиты теломер 
хромосом для выбора наиболее оптимальных 
методов/технологий кардиореабилитации. 

Key messages
What is already known about the subject?

•  Genetic factors, including the biology of telomeres 
(telomere length and telomerase activity), make it 
possible to more fully characterize human health 
and predict its future changes.

What might this study add? 
•  The current information is useful for further study 

and effective use of genetic factors protecting chro-
mosome telomeres to select the most optimal me- 
thods/technologies for cardiac rehabilitation.

Удивительны загадки природы, но, все же, они 
постижимы. В  частности, речь пойдет о  теломерах 
хромосом в связи с проблемой старения и изнаши-
вания организма из-за утрачиваемых теломер. Те-
ломеры — это концевые некодирующие фрагменты 
линейной молекулы дезоксирибонуклеиновой кис-
лоты (ДНК), состоящие из повторяющихся нуклео-
тидных последовательностей, с  которыми связаны 
специфические белки. Они помогают стабилизи-
ровать хромосомы, поддерживая их целостность 
и предотвращая их деградацию, слияние и аномаль-
ную рекомбинацию нитей ДНК. Причиной укоро-
чения теломер может быть окислительный стресс 
и  связанные с  ним состояния, например хрониче-
ское воспаление, что, в  конечном итоге, способ-
ствует репликативному старению клеток. 

Недавние исследования показали, что некоди-
рующая часть генома играет ключевую роль в  ге-
нетическом программировании и  регуляции генов 
при развитии сердечно-сосудистых заболеваний 
(ССЗ) [1]. Около 99% генома человека не кодиру-
ют белки, но транскрипционно они активны, пред-
ставляя широкий спектр некодирующих рибону-
клеиновых кислот (РНК). Некодирующие РНК 
определяются как новые регуляторы факторов рис-
ка (ФР) ССЗ и  функций клеток и, таким образом, 
являются важными кандидатами для улучшения 
диагностики и  оценки прогноза. Некодирующие 
РНК могут стать новыми терапевтическими сред-
ствами. В  последние годы продвинулась разработ-
ка препаратов на основе РНК-интерференции для 
заболеваний соматической и  инфекционной при-
роды. Новаторским явилось создание первого пре-

парата на основе РНК-интерференции, подавляю-
щего синтез транстиретина и предназначенного для 
лечения амилоидоза сердца [1]. 

Особый интерес вызывает определение значи-
мости состояния теломер хромосом в  выборе наи-
более эффективных методов/технологий кардио-
реабилитации (КР). Окончательно не ясна роль 
биологии теломер (их длины и активности теломе-
разы) хромосом в  предопределении протективных 
эффектов применяемых реабилитационных вме-
шательств, например, с целью коррекции характера 
питания и  психологических факторов, повышения 
физической активности (ФА) и  физической рабо-
тоспособности пациента. Использование генетиче-
ского подхода, в итоге, позволит индивидуализиро-
вать предоставляемую пациентам кардиореабили-
тационную помощь. 

Цель обзора  — анализ литературы, посвящен-
ной различным исследованиям о значимости оцен-
ки состояния теломер хромосом для характеристи-
ки здоровья человека и выбора эффективных мето-
дов КР. 

Материал и методы
Проводился поиск публикаций в  базах данных 

MEDLINE/PubMed, Scopus, Cochrane Library, PEDro, 
eLIBRARY и Google Scholar по ключевым словам (на рус-
ском и  английском языках): теломеры, теломераза, кар-
диоваскулярные ФР, кардиореабилитация, физические 
тренировки (ФТ); telomeres, telomerase, cardiovascular 
risk factors, cardiorehabilitation, physical training, physical 
exercise. В  представленном обзоре литературы рассма-
тривали только статьи, имеющие полный текст в  досту-
пе. При подготовке литературного обзора был проведен 
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замещающегося соответствующей последователь-
ностью ДНК. При высокой активности теломеразы 
в делящихся клетках поддерживается баланс между 
удлинением и укорачиванием теломер (фрагмент Б 
рисунка 2), а  при ее недостаточной активности  — 
этот баланс нарушается (фрагмент В рисунка 2), 
что ведет к прекращению деления клеток из-за ста-
рения, нестабильности генома, нарушения функ-
ций митохондрий, провоспалительных и  онкоген-
ных факторов.

С каждым клеточным делением теломеры ста-
новятся короче на 1-200 нуклеотидов. После того 
как теломеры уменьшаются в размерах до критиче-
ской длины, их регенеративная способность резко 
ограничивается и  защитный эффект теломерной 
ДНК полностью теряется вследствие прекращения 
клеточного цикла или апоптоза, что ведет к  старе-
нию клеток. 

Короткие теломеры в  тканях и  клетках чело-
века связаны с  повышенной нестабильностью ге-
нома, тканевой и  клеточной дисфункцией, содей-
ствующей развитию атеросклероза и  подавлению 
функций сердечно-сосудистой системы. Предпола-
гается, что укороченная длина теломер лейкоцитов 
может рассматриваться в  качестве нового биомар-
кера заболеваний, связанных с возрастом, [4] и но-
вого независимого ФР смерти [5]. Целью метаана-
лиза, включавшего 15 когортных исследований и 12 
исследований “случай-контроль”, было изучение 
связи между длиной теломер лейкоцитов и сердеч-
но-сосудистыми осложнениями [4]. Уменьшение 
длины теломер лейкоцитов на 1 стандартную еди-
ницу увеличивало риск развития инсульта на 21% 
(отношение шансов (ОШ) 1,21; 95% доверительный 
интервал (ДИ): 1,06-1,37), инфаркта миокарда — на 
24% (ОШ 1,24; 95% ДИ: 1,04-1,47) и сахарного диа-
бета 2 типа — на 37% (ОШ 1,37; 95% ДИ: 1,10-1,72). 
В то же время сообщения о связи укороченной дли-
ны теломер лейкоцитов с  кардиометаболическими 
исходами в литературе противоречивы [2].

В исследовании “Bruneck” Study (2009) изуча-
лась выживаемость лиц ≥60 лет (125 мужчин + 125 
женщин) и  изменение длины их теломер за десять 
лет (1995-2005гг) [6]. Это уникальное и, возможно, 
единственное исследование. Длину теломер иссле-
дуемых сравнивали с длиной теломер референсного 
гена (S=36B4), рассчитывая значение отношения: 
теломеры исследуемых/число копий референсного 
гена S=36B4. За период исследования умерло 159 
человек. Теломеры обследуемых между возрастом 
45-85 лет за 10 лет потеряли 455 пар азотистых ос-
нований (единиц измерения длины теломер). Умер-
шие имели достоверно более короткие теломеры, 
чем выжившие (0,98 vs 1,40; р<0,001). Следует отме-
тить, что уровень ФА выживших был значительно 
выше, чем у умерших. Авторы заявляют, что полу-
ченные в  исследовании результаты поддерживают 

анализ публикаций за последние 14 лет, начиная с 2008г. 
Дата последнего поиска — 20 января 2022г.

Результаты
Общепризнано, что состояние теломер хромо-

сом человека  — важная характеристика его здо-
ровья. Для восстановления утраченных фрагмен-
тов теломер существует фермент теломераза, син- 
тезирующий теломерную ДНК на концах хромо-
сом с  использованием своего компонента РНК 
в качестве матрицы (рисунок 1) [2]. В верхней час-
ти рисунка 1 представлены образцы тканей те-
ла (кровь в  пробирке, скелетные и  сердечные 
мышцы); в  нижней части рисунка  — хромосомы 
(рис.  1,  А  и  Б) с  теломерами на концах: на фраг-
менте А изображена теломера хромосомы здоро-
вого человека, которая больше по величине, чем 
теломера хромосомы больного человека (фрагмент 
Б). Более подробная схема теломер представлена 
на рисунке 2, состоящем из трех фрагментов (А, 
Б, В) [3]. На фрагменте А  рисунка 2 представлена 
последовательность репликации теломер: в  про-
цессе клеточных делений теломеры укорачиваются 
из-за неспособности ДНК-полимеразы синтези-
ровать дочернюю отстающую цепь с самого конца. 
Эта отстающая цепь ДНК реплицируется коротки-
ми участками — фрагментами Оказаки, синтез ко-
торых начинается с  РНК-праймера, впоследствии 

Рис. 1     Длина теломер лейкоцитов у  здорового (А) и  больного (Б) 
человека. Адаптировано из [2]. 

Примечание: в  верхней части представлены образцы тканей тела 
(кровь в пробирке, скелетные и сердечные мышцы).



81

Обзоры литературы

гипотезу о  том, что укорочение теломер хромосом 
следует рассматривать в  качестве маркера смерти 
у пожилых людей. 

Исследование длины теломер хромосом у  лю-
дей преимущественно проводилось в  лейкоцитах. 
Однако, эти данные не могут быть отнесены к дру-
гим тканям. Daniali L, et al. сопоставляли длину те-
ломер хромосом в  различных тканях: лейкоцитах, 
скелетных мышцах, коже и  подкожно-жировой 
клетчатке у  87 взрослых лиц (в  возрасте 19-77 лет) 
[7]. В  лейкоцитах теломеры оказались самыми ко-
роткими, а  в  мышцах  — самыми длинными. При-
мечательно, что скорость укорочения теломер была 
одинакова во всех четырех тканях. Авторы делают 
вывод, что различия в  длине теломер между про-
лиферативными (кровь и кожа) и минимально про-
лиферативными тканями (мышцы и жир) устанав-
ливаются в раннем возрасте, тогда как во взрослом 
состоянии стволовые клетки четырех тканей ре-
плицируются с одинаковой скоростью. Есть и дру-
гие доказательства, указывающие на то, что с  воз-
растом укорочение теломер во всех соматических 
тканях происходит с почти одинаковой скоростью, 
включая и ткани с низким уровнем пролиферации 
(например, сердце) [8]. 

Длина теломер — важный параметр пролифера-
тивного потенциала клеток и тканей. Известно, что 

некоторые типы клеток сердца взрослого человека 
могут регенерироваться и становятся пролифератив-
ными. Так, сердца новорожденных мышей способ-
ны полностью регенерироваться после частичной 
хирургической резекции или индуцированного ин-
фаркта миокарда. Способность сердца человека к ре-
генерации быстро теряется в первую неделю постна-
тальной жизни одновременно с массивными измене-
ниями в экспрессии генов сердечной ткани. Кроме 
того, с возрастом регенеративная способность сердца 
снижается, а мутационная нагрузка сердечных кле-
ток, наоборот, увеличивается, что приводит к неста-
бильности генома и дисфункции тканей. Итак, воз-
раст и старение отрицательно влияют на сердце, за-
ставляя исследователей искать способы замедления, 
предотвращения или обращения вспять возрастных 
изменений в сердечной ткани. 

Длина теломер хромосом и кардиоваскулярные ФР
Успешная профилактика ССЗ связана с  выбо-

ром здорового образа жизни (отказом от курения, 
снижением массы тела и поддержанием ФА). Давно 
признанные положительные эффекты регулярных 
физических упражнений в  виде снижения арте-
риального давления, уровня холестерина, частоты 
сердечных сокращений и улучшения состояния со-
судов  — лучшие факторы возрастного благополу-
чия. Хотя неизвестно, в какой степени эти данные 

А Б

Нереплицированный конец
теломеры

Потери ДНК 
отстающей цепи

1

2

3

4

Теломераза удлиняет
нереплицированный конец

Теломераза с собственной
РНК-матрицей

Теломераза еще раз удлиняет
нереплицированный конец

Восстанавливается последовательность
отстающей цепи РНК-праймер

Высокая активность теломеразы в делящихся клетках

Баланс между удлинением 
и укорочением

Клетки продолжают делиться

В
Недостаточная активность теломеразы
в делящихся клетках

Постепенное прекращение делений клеток.

Старение, нестабильность генома, нарушения
функций митохондрий, провоспалительные

и онкогенные факторы

ДНК-полимераза Белки скользящего зажима

Рис. 2     Схема восстановления недостающих теломер на конце хромосомы: А — нереплицированный конец теломеры, Б — высокая актив-
ность теломеразы в делящихся клетках, В — недостаточная активность теломеразы в делящихся клетках. Адаптировано из [3].
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могут быть перенесены на индивидуальный уро-
вень. 

По данным Song Z, et al. (2010) причиной про-
грессирующего укорочения теломер хромосом 
у  человека может быть не только старение, но 
и  тра диционные поведенческие ФР (курение, из-
быточный вес, недостаточная ФА) [9]. Кардио-
васкулярные ФР независимо от старения через 
активацию воспалительного процесса и  окисли-
тельного стресса могут отрицательно влиять на 
биологию теломер, сокращая их длину, вызывая 
дисфункцию теломер и  повреждение теломерной 
ДНК [9, 10]. Напротив, регулярные физические 
упражнения независимо от возраста снижают экс-
прессию биомаркеров повреждения ДНК в крови. 
При этом доказано наличие отрицательной корре-
ляции экспрессии биомаркеров повреждения ДНК 
с  длиной теломер в  T-лимфоцитах перифериче-
ской крови. Иначе говоря, и  старение, и  образ 
жизни влияют на накопление повреждений ДНК 
при старении человека [9]. 

Установлено, что длина теломер хромосом боль-
ше у  молодых и  у  лиц старшего возраста, ведущих 
активный образ жизни и  поддерживающих хоро-
шую физическую форму (в  эту категорию не вхо-
дят лица пожилого и  старческого возраста) [10]. 
Очевидно, что протективные факторы (регулярные 
физические упражнения, прием статинов и  др.) 
способны повышать активность теломеразы и под-
держивать длину теломер хромосом. 

Dankel SJ, et al. (2017) изучили 6 взаимоисклю-
чающих групп людей [11]: 1-я группа — человек ак-
тивный с  нормальным весом в  настоящий момент 
обследования и 10 лет назад; 2-я группа — человек 
малоподвижный с  нормальным весом в  момент 
обследования и 10 лет назад; 3-я группа — человек 
активный, но с избыточным весом/ожирением сей-
час, но не 10 лет назад; 4-я группа — человек актив-
ный с избыточным весом/ожирением в настоящий 
момент обследования и 10 лет назад; 5-я группа — 
человек, ведущий малоподвижный образ жизни 
с  избыточным весом/ожирением сейчас, но не 10 
лет назад; 6-я группа  — человек малоподвижный 
с избыточным весом/ожирением сейчас и 10 лет на-
зад. “Избыточный вес/ожирение” классифициро-
вали при индексе массы тела (ИМТ) ≥25 кг/м2.

Авторы использовали данные “Национально-
го исследования здоровья и питания” (NHANES — 
National Health and Nutrition Examination Survey) 
за период 1999-2002гг, когда оценивалась длина 
теломер лейкоцитов (n=4881 в  возрасте 36-85 лет). 
Участникам исследования задавали вопросы о  ФА 
в свободное время в течение последних 30 сут.; дан-
ные были закодированы в  48 видах деятельности, 
включая 16 видов спорта, 14 занятий, связанных 
с  физическими упражнениями, и  18 занятий, свя-
занных с  отдыхом. При этом участников просили 

указать частоту занятий и среднюю продолжитель-
ность одного занятия. 

Сильной стороной этого исследования является 
большая репрезентативная выборка, которая очень 
важна для изучения длины теломер лейкоцитов. Ис-
следователи установили, что при отсутствии ФА у лиц 
выявлялась более короткая длина теломер лейкоци-
тов (группы 2, 5 и 6) по сравнению с физически ак-
тивными (группы 1 и 3). Единственной группой фи-
зически активных людей с  короткими теломерами 
лейкоцитов оказались лица с  избыточным весом/
ожирением при последнем обследовании и 10 лет на-
зад (группа 4). Таким образом, в  национальной ре-
презентативной выборке взрослых США установлена 
способность ФА предотвращать вредное воздействие 
избыточного веса/ожирения на сокращение длины 
теломер лейкоцитов. В то же время ФА не в состоя-
нии смягчить негативные последствия длительного 
(≥10 лет) периода избыточного веса/ожирения.

Эти результаты согласуются с  данными других 
исследований, показавших отрицательное влияние 
сидячего образа жизни и  положительное влияние 
ФА на длину теломер лейкоцитов. Предотвращение 
укорочения теломер лейкоцитов посредством регу-
лярной ФА можно объяснить повышением уровня 
антиоксидантной защиты нуклеотидных последо-
вательностей ДНК теломер от повреждения, кото-
рое, как считается, происходит в результате окисли-
тельного стресса. 

В другом исследовании у  лиц (n=194) с  ожи-
рением (ИМТ 30-45  кг/м2) изучали влияние по-
тери веса на длину их теломер [12]. Пациентов 
рандомизировали в  две группы: для участия в  5,5-
мес. программе похудания (n=100) или без него 
(n=94). Длину теломер оценивали исходно, через 
3, 6 и 12 мес. в популяции мононуклеарных клеток 
периферической крови, а  также в  гранулоцитах, 
Т- и  В-лимфоцитах. Потерей веса признавалось 
уменьшение ИМТ на 5-10%. Предполагалось, что 
большая потеря веса тела и  ее сохранение в  даль-
нейшем будут связаны с удлинением теломер. Дей-
ствительно, у  всех участников исследования под-
держание достигнутой потери веса не менее чем на 
10% в течение 12 мес. сочеталось с удлинением те-
ломер в мононуклеарных клетках крови (b=239,08; 
95% ДИ: 0,92-477,25; p=0,049), в  CD8+ (b=417,26; 
95% ДИ: 58,95-775,57; р=0,023) и  в  гранулоцитах 
(b=191,56; 95% ДИ: -4,23-387,35; р=0,055) с учетом 
исходной длины теломер. Сохранение потери ве-
са на ≥5% через 12 мес. также было связано с  бо-
лее длинными теломерами клеток крови (b=163,32; 
95% ДИ: 4,00-320,62; р=0,045) после учета ис-
ходной величины теломер. Таким образом, у  лиц 
с ожирением потеря веса на ≥10% и её сохранение 
в  дальнейшем может привести к  удлинению тело-
мер хромосом. Отчасти этот факт объясняют улуч-
шением иммунной и метаболической функций ор-



83

Обзоры литературы

ганизма, содействующих благополучному и продол-
жительному старению. 

Интересным оказалось оригинальное иссле-
дование биологии теломер хромосом у  959 чело-
век с интервалом в 10 лет авторов Nordfjall K, et al. 
(2009) [13]. Исследуемые были членами нескольких 
поколений 13 семей. Авторы подтвердили умень-
шение длины теломер лейкоцитов с  возрастом (r= 
-0,161; р<0,001). Тем не менее, примерно у  одной 
трети людей наблюдалась стабильно повышенная 
длина теломер в  течение десятилетия. При этом 
снижение функциональной активности теломер 
с  течением времени произошло в  большей степе-
ни в  семьях, члены которых имели более длинные 
теломеры в  молодом возрасте (r=-0,691; р<0,001). 
Иначе говоря, скорость истощения активности 
теломер оказалась более заметной у  лиц с  перво-
начально длинными теломерами. Эти полученные 
научные факты нуждаются в дальнейшей проверке. 

В противоположность другим сообщениям об 
аномальной длине теломер при диагностике раз-
личных злокачественных новообразований, ис-
следователи Nordfjall K, et al. (2009) не обнаружили 
никакой связи между индивидуальной скоростью 
истощения теломер и  развитием опухоли [13]. Со-
бранные данные убедительно свидетельствуют 
о  том, что механизм поддержания длины теломер 
действует in vivo и  in vitro, обеспечивая защиту ко-
ротких теломер. Активная теломераза помогает да-
же очень коротким теломерам функционировать. 
Авторы считают, что их результаты могут поставить 
под сомнение гипотезу о  том, что индивидуальная 
длина теломер может предсказать возможную про-
должительность жизни или риск развития опухоли.

Оценка эффективности различных видов физиче-
ских тренировок (ФТ) на генетическом уровне 

Понимание того, что длина теломер в  сердеч-
ной ткани может регулироваться под влиянием ФТ 
и, что есть цикл физических упражнений, приводя-
щий к  кардиозащитному фенотипу, является важ-
ным в сохранении здоровья людей. 

Исследование Marques A, et al. (2020) было на-
правлено на изучение связи между тренирован-
ностью кардиореспираторной системы и  длиной 
теломер хромосом лейкоцитов [14]. В  системный 
анализ включались перекрестные, проспективные 
и экспериментальные исследования (всего 20). В 16 
(80%) исследованиях сообщалось, что высокий 
уровень кардиореспираторной тренированности 
был связан с увеличением длины теломер хромосом 
(однако, это не касалось молодых людей). Очевид-
но, что регулярные ФТ, улучшающие кардиореспи-
раторную подготовку, могут регулировать длину 
теломер у людей среднего и пожилого возраста, за-
медляя темпы клеточного старения.

Botha M, et al. (2012) сравнивали длину теломер 
хромосом в клетках гипокампуса мозга у 4-х групп 

крысят Sprаgue-Dawley мужского пола в  возрасте 
до 50 дней [15]: 1 группа — крысята, не отлученные 
от самки и не подвергавшиеся ФТ; 2 группа — кры-
сята, не отлученные от самки и  подвергшиеся ФТ 
бегом; 3 группа  — крысята, отлученные от самки 
и не подвергавшиеся ФТ; 4 группа — крысята, отлу-
ченные от самки и подвергавшиеся ФТ бегом. Уста-
новлено, что у молодых крыс, не живущих с самкой 
и  не занимавшихся ФТ, обнаруживалась дисфунк-
ция гипокампуса как следствие отделения от самки 
и  стресса. Такой эффект не наблюдался у  крысят, 
подверженных вынужденному бегу. Предполагают, 
что память о повторяющемся стрессе в виде вынуж-
денного бега способствует сохранению гипокампу-
са и  его функции, а  также содействует удлинению 
теломер хромосом (рисунок 3).

Крысята, отделенные от матерей, не показали 
особых отличий ни в уровне тревожности, ни в по-
казателях памяти по сравнению с  крысами, жив-
шими с  самками в  возрасте до 49 дней. У  трени-
ровавшихся крысят наблюдали повышенную тре-
вожность в  тот день, когда их вынимали из клеток 
с  прикрепленными беговыми колесиками, а  также 
изучали влияние обучения и  распознавания по 
сравнению с нетренирующимися крысами. Теломе-
ры хромосом в тканях гипокампуса и префронталь-
ной коры мозга у  крысят, отлученных от матери, 
были длиннее, чем у не разлученных и не бегавших 
крысят (р<0,03). 

Международный опыт показывает, что лю-
бые аэробные тренирующие физические нагрузки 
(ФН), как правило, эффективны. Малоэффектив-
ными считаются статические (анаэробные, рези-
стивные) ФН, т.е. силовые нагрузки, связанные 
с преодолением сопротивления — подъем, удержа-
ние, проталкивание груза. В  сравнении с  динами-
ческими (аэробными) ФН они слабее воздействуют 
на показатели ишемии миокарда (продолжитель-
ность ФН при велоэргометрической пробе), ней-

Рис. 3     Влияние отлучения крыс от родительницы и вынужденного 
бега на длину теломер хромосом крыс. Адаптировано из [14]. 
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тральны по отношению к частоте сердечных сокра-
щений, уровню артериального давления и липидов 
крови, ударному объему и сердечному выбросу [16]. 
Единственное преимущество резистивных ФН 
перед аэробными нагрузками, заключается, на-
пример, при тяжелой хронической сердечной не-
достаточности в  возможном предупреждении про-
грессирования кахексии, благодаря активации 
мито хондриальной функции мышц. Следует под-
черкнуть локальный эффект резистивных ФН (дей-
ствие только на тренирующуюся мышцу или группу 
мышц) [16, 17]. 

На рисунке 4 представлены сведения о  тело-
мерах хромосом лейкоцитов 4 групп лиц (n=815), 
занимавшихся регулярными ФН разного уровня 
интенсивности и вида: 1 группа — ФН низкой ин-
тенсивности, 2 группа — ФН умеренной интенсив-
ности, 3 группа  — резистивные (анаэробные) ФН, 
4 группа  — ФН высокой интенсивности (исследо-
вание BASE-II — Berlin Aging Study II) [18]. ФН в 1, 
2 и  4 группах носили аэробный (динамический) 
характер. Длина теломер хромосом в исследовании 
измерялась числом двойных пар азотистых основа-
ний. Считается, что чем меньше пар азотистых ос-
нований теломер хромосом, тем короче жизнь че-
ловека. 

Наибольшая длина теломер хромосом выяв-
лялась у  лиц 2 группы, где применялась аэробная 
ФН умеренной интенсивности. У  лиц 1 группы, 
напротив, имелась самая короткая длина теломер, 
хотя они регулярно выполняли аэробную ФН, но, 
к  сожалению, низкой интенсивности. Удивитель-
на судьба лиц 4 группы, у  которых определялась 
короткая длина теломер на фоне регулярного вы-
полнения ими аэробной ФН высокой интенсивно-
сти. В данном случае играет роль перебор высокого 
уровня аэробной ФН. Такие же короткие теломеры 
хромосом обнаруживались и  у  лиц, выполнявших 

резистивные ФН, которые проводятся в  условиях 
уменьшения содержания кислорода (в  анаэробных 
условиях). 

Таким образом, в рамках генетического иссле-
дования установлено, что аэробные ФН умерен-
ной интенсивности относятся к  наиболее эффек-
тивным в  поддержании длины теломер хромосом. 
В этой связи можно ожидать, что у лиц, регулярно 
выполняющих регулярную ФН умеренной интен-
сивности (в  пределах 50-70% от максимальной пе-
реносимости ФН), в отличие от других будет более 
благоприятный и прогноз. 

Arsenis NC, et al. (2017) [19] представили схе-
му взаимоотношений между состоянием длины 
теломер хромосом человека, эндогенными фак-
торами и  экзогенными воздействиями  — ФН/ФТ. 
На рисунке 5 авторы выделяют факторы, как по-
ложительно воздействующие на состояние теломер 
и  оберегающие их от уменьшения длины: “Актив-
ность теломеразы” (клетка 1), “Сателлитные клет-
ки” (клетка 2), так и  отрицательно действующие: 
“Окислительный стресс” (клетка 3), “Воспаление” 
(клетка 4).

Достаточно высокая активность теломера-
зы поддерживает благополучие теломер хромосом 
через разные механизмы: повышение активности 
фактора повторных связываний теломер2 (ФПСТ2) 
(клетка 6), под влиянием которого восстанавлива-
ется последовательность отстающей цепи; подавле-
ние активности белка Р16 (клетка 6), усиливающего 
воспаление. 

Сателлитные клетки, являясь предшественни-
ками скелетных мышечных клеток, стимулируют 
рост общей мускулатуры. В  ответ на повреждение 
мышц регенерация сателлитных клеток усиливает-
ся. К 70 годам жизни у малоподвижных людей теря-
ется около 70% мышечной ткани. Именно возрос-
шая активность сателлитных клеток при ФТ может 
быть тем механизмом, посредством которого ФА 
сохраняет скелетные мышцы у  пожилых или трав-
мированных лиц [20]. Этот же механизм реализует-
ся и в кардиомиоцитах после их повреждения. 

 Такие факторы как хроническое воспаление 
и  окислительный стресс отрицательно влияют на 
организм человека, усиливая различные патоло-
гические процессы вплоть до разрыва оболочки 
нестабильной бляшки, вслед за которым разви-
вается острый коронарный синдром/острый ин-
фаркт миокарда. Также определено их отрицатель-
ное воздействие на систему теломера-теломераза. 
В  противоположность этому, подавление процесса 
воспаления снижает оборот лейкоцитов (клетка 8), 
выработку тканевого фактора некроза опухоли-α 
(ТФНО-α) и  повышает активность теломеразы 
(клетка 12). Функциональная активность теломер 
улучшается на фоне подавления окислительно-
го стресса и  выработки активных форм кислорода 

Рис. 4     Относительная длина теломер хромосом у лиц, выполняю-
щих регулярную ФН разного уровня и вида. Адаптировано 
из [18].
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(АФК) (клетка 7). При этом стимулируется актив-
ность фетуина-А (Fetuin-A) (клетка 6). Этот белок 
пока числится среди недостаточно изученных. Тем 
не менее, известно, что он обладает разносторон-
ними свойствами: как сильными отрицательными, 
так и умеренными положительными. 

С одной стороны, фетуин-А повышает инсу-
линорезистентность, стимулирует воспалительный 
процесс, усиливает метаболическую дисрегуляцию, 
содействует развитию сахарного диабета, ожирения 
и  ССЗ [21]. Подобные эффекты выявлены у  раз-
ных лабораторных животных и  у  человека. С  дру-
гой стороны, фетуин-А, подавляя образование 
АФК, выполняет противоспалительную роль при 
инфекциях и  ранениях [22]. Также известна роль 
фетуина-А в  предотвращении и  регрессии патоло-
гического обызвествления. Организм мышей, ли-
шенных фетуина-А, подвергается тотальной каль-
цификации [21]. Баланс между этими двумя проти-
воположными функциями фетуина-А может быть 
обусловлен метаболической средой или патофизио-
логическими процессами. Роль белка фетуина-А 
с  разнообразными отрицательными и  положитель-
ными свойствами привлекает внимание специалис-
тов, в  первую очередь, в  предупреждении отрица-
тельных эффектов.

ФН в быту и на производстве, а также целена-
правленные ФТ могут оказать как протективное, так 
и отрицательное влияние на состояние теломер. Это 

зависит не только от вида и интенсивности ФН, но 
и от степени снижения активности теломеразы, вы-
раженности окислительного стресса, наличия воспа-
ления и уменьшения количества сателлитных клеток 
крови, влияющих на гемопоэз. Воздействуя на пере-
численные выше факторы, умеренные ФТ динами-
ческого характера противодействуют отрицательным 
влияниям на состояние теломер и осуществляют их 
защиту через механизмы: повышения активности 
теломеразы, что приводит к достраиванию участков 
теломер после их укорачиваний; подавления окис-
лительного стресса за счет связывания АФК и  по-
вышения активности транспортных белков крови; 
уменьшения выраженности процесса воспаления 
вследствие замедления оборота лейкоцитов и сниже-
ние выработки ТФНО-α; стимуляции сателлитных 
клеток, способствуя активации и  росту стволовых 
клеток, превращающихся в  мышечные, сердечные 
и другие клетки.

Роль фактора питания при КР
Употребление здоровой диеты содействует дол-

голетию за счет более медленного старения клеток. 
В исследовании “Здоровье, Питание и Тренировки 
для долгой жизни” (WELL  — The Wellbeing, Eating 
and Exercise for a Long Life) изучалась связь между 
тремя показателями качества диеты и  длиной те-
ломер у  пожилых мужчин и  женщин, проживаю-
щих в  Австралии (штат Виктория) [23]. Взрослые 
лица в  возрасте 57-68 лет (n=679), участвовавшие 

Рис. 5    Механизмы влияния ФН/ФТ на теломеры хромосом. Адаптировано из [19].
Примечания: РФК — реактивные формы кислорода, СКГП — стволовые клетки гемопоэза, ТФНО-α — тканевой фактор некроза опухоли-α, 
ФПСТ2 — фактор повторного связывания теломер2.
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в  австралийском исследовании, заполняли почто-
вый опрос, включающий 111 пунктов вопросника 
о  частоте приема и  качестве питания в  2012г. Ка-
чество пищи оценивалось по трем показателям: 
“Индексу диетических рекомендаций (Dietary 
Guideline Index)”, “Показателю пищевых продуктов 
(Recommended Food Score)” и  “Показателю среди-
земноморской диеты (Mediterranean Diet Score)”. 
Относительная длина теломер хромосом измеря-
лась методом количественной полимеразной цеп-
ной реакции (ПЦР). Применялся метод линейной 
регрессии с  поправкой на ковариаты. После кор-
ректировки на возраст, пол, образование, курение, 
ФА и  ИМТ не удалось выявить какие-либо значи-
мые связи между качеством диеты и относительной 
длиной теломер хромосом. Очевидно, требуются 
дальнейшие продолжительные исследования в этой 
пожилой популяции.

Garcia-Calzon S, et al. (2015) [24] исходили из 
допущения, что пищевой режим может влиять на 
воспалительный процесс у  лиц с  высоким кардио-
васкулярным риском (n=520; из них 45% мужчин; 
средний возраст 67,0±6,0 лет). Объективно это 
предполагалось подтвердить генетическим мето-
дом  — изменениями длины теломер хромосом че-
ловека. Характер питания оценивали с  помощью 
пищевых вопросников, включающих 137 вопросов. 
В  результате было установлено, что длинные тело-
меры хромосом наблюдались у лиц, придерживаю-
щих средиземноморского типа питания с  низким 
“пищевым индексом воспаления” (р=0,012). Ско-
рость укорочения теломер у лиц с высоким “пище-
вым индексом воспаления” была в 2 раза больше по 
сравнению с лицами с низким “пищевым индексом 
воспаления” (р<0,025). Авторы считают, что высо-
кий “пищевой воспалительный индекс” — одна из 
причин более быстрого укорочения теломер хро-
мосом человека. Они указывают на возможность 
управления этим пищевым индексом для замедле-
ния скорости укорочения теломер хромосом.

Tucker LA (2018) [25] исследовал влияние по-
требления растительных волокон и  длину теломер 
лейкоцитов на процесс старения в  выборке иссле-
дования NHANES (National Health and Nutrition 
Examination Survey) из 5674 взрослых американцев. 
Потребление клетчатки изучали в  течение 24-ча-
сового наблюдения, а  длину теломер хромосом  — 
методом количественной ПЦР. В  целом взрослые 
люди в США потребляли мало клетчатки, в среднем 
6,6  г на 1000 ккал, что вдвое меньше рекомендуе-
мой “Руководством по питанию для американцев”. 
С  учетом возраста, пола, расы, условий прожива-
ния зависимость между потреблением клетчатки на 
1000 ккал и длиной теломер была линейной (F=9,5; 
p=0,0045). Прирост на 1  г потребления клетчатки 
на 1000 ккал удлиняет теломеры хромосом на 8,3 
пары азотистых оснований (единиц длины тело-

мер). По результатам подсчетов увеличение потре-
бления клетчатки на 10  г на 1000 ккал будет удли-
нять теломеры на 83 пары азотистых оснований. 
В  среднем, это может сократить биологический 
возраст на 5,4 года. После поправки на пол, воз-
раст, расу, статус курения, ИМТ, ФА, потребление 
алкоголя на каждые 10  г прироста клетчатки тело-
меры становились длиннее на 67 пар азотистых ос-
нований (F=7,6; p=0,0101). Биологическая разница 
в старении между сравниваемыми группами соста-
вила около 4,3 лет. Таким образом, достаточное по-
требление растительной клетчатки удлиняет тело-
меры хромосом и снижает скорость биологическо-
го старения. Что может быть проще этой панацеи! 
В  данном случае приучение жителей к  дополни-
тельному потреблению 10  г растительной клетчат-
ки не такая тяжелая задача, как применение многих 
других существующих методов.

Длина теломер и психологические факторы
Длина теломер лейкоцитов связана с  расой/

этнической принадлежностью, полом, образова-
нием и  психосоциальными факторами, включая 
стресс и  депрессию. В  рамках многоэтнического 
многоцентрового исследования, объединяющего 
данные из 3 центров (n=1510), изучались основные 
ассоциации длины теломер лейкоцитов с  психосо-
циальными факторами и  расой/этнической при-
надлежностью (неиспаноязычными белыми, афро-
американцами и латиноамериканцами) [26]. Длина 
теломер лейкоцитов в  исследовании измерялась 
с помощью Саузерн-блоттинга; статистические мо-
дели были скорректированы с  учетом длины тело-
мер лейкоцитов, возраста, пола, статуса рака. Более 
длинные теломеры хромосом имелись у  лиц с  аф-
роамериканской (β (стандартная ошибка SE) =0,09 
(0,04), р=0,04) и  латиноамериканской этнической 
принадлежностью (β=0,06 (0,01), р=0,02) по срав-
нению с  белыми неиспаноязычными гражданами. 
Длина теломер напрямую зависела от уровня обра-
зования (β=0,06 (0,02), р=0,04) и обратно — от вы-
раженности стресса (β=-0,02 (0,003), р<0,001).

Starnino L, еt al. (2021) [27] изучали влияние 
чувств “Враждебность” и “Защищенность” (имеется 
ввиду правильное ведение образа жизни) на длину 
теломер хромосом лейкоцитов, пол и состояние здо-
ровья у лиц с ишемической болезнью сердца (ИБС) 
и  без ССЗ. 1036 человек в  возрасте 65,40±6,73 лет 
с ИБС и без нее заполняли шкалу социальной же-
лательности (защищенности) по Марлоу-Краун 
и  шкалу враждебности Кука-Медли. Относитель-
ный размер теломер измеряли с  помощью количе-
ственной ПЦР образцов тотальной геномной ДНК. 
В анализ иерархической регрессии теломер отдель-
но включали “Враждебность” и  “Защищенность” 
с  учетом соответствующих социально-демографи-
ческих, поведенческих и медицинских ФР. Отдель-
ные анализы проводились у  25 здоровых участни-
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ков (контрольная группа). Самые короткие тело-
меры хромосом имели только женщины с чувством 
“Враждебности” (β=-0,01, р=0,006). Более длин-
ными теломерам обладали только пациенты с ИБС 
с чувством “Защищенности” по статусу данного за-
болевания (β=-0,06, р=0,049). В то же время среди 
здоровых мужчин короткие теломеры выявлялись 
у менее враждебных (β=-0,43, p=0,049) и более за-
щищенных (β=0,52, p=0,006). Очевидно, что чувство 
“Враждебности” и “Защищенности” влияет на дли-
ну теломер хромосом в зависимости от пола и ста-
туса здоровья. Следует добавить, что это исследо-
вание — одно из первых по данной теме. Предстоят 
дальнейшие исследования по оценке “Враждебно-
сти” и “Защищенности” у разных категорий людей 
и реакции теломер на эти ощущения. 

Заключение
При подведении итогов литературного по-

иска было установлено появление новых доказа-
тельств важности изучения генетических факторов 

и, в  частности, состояния теломер хромосом (их 
длины и  активности теломеразы). Опубликован-
ные исследования указывают на то, что не только 
старение, но и  образ жизни человека (ИМТ, ФА, 
характер питания, отрицательные эмоции) влияют 
на повреждение ДНК и  длину теломер хромосом. 
Учитывая ограниченное число публикаций, посвя-
щенных оценке значимости генетических факторов 
в профилактике и реабилитации, необходимо про-
должать научные исследования в  этом направле-
нии. В будущем важно изучить эффективность раз-
личных методов/технологий КР в  зависимости от 
характеристик теломер хромосом человека, а также 
идентифицировать длину теломер хромосом и  ак-
тивность теломеразы в качестве параметров, позво-
ляющих оценивать протективный эффект реабили-
тационных вмешательств. 

Отношения и деятельность: все авторы заявляют 
об отсутствии потенциального конфликта интере-
сов, требующего раскрытия в данной статье. 
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