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12.1. ÂÂÅÄÅÍÈÅ

×àñòü V. Ìîäèôèöèðóþùèå ôàêòîðû ñòàðåíèÿ êàê ñðåäñòâà äëÿ èçó÷åíèÿ åãî ìåõàíèçìîâ

Ðàçëè÷èÿ ìåæäó ëèíèÿìè ìûøåé ïî ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è ïàòî-
ëîãèè, âêëþ÷àÿ ðàê, ñâèäåòåëüñòâóþò î âàæíîé ðîëè ãåíîâ êàê äåòåðìèíàíò
ýòèõ ïàðàìåòðîâ, õîòÿ ñóùåñòâóþò äîêàçàòåëüñòâà ó÷àñòèÿ â ýòîì è ýïèãå-
íåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ, òàêèõ êàê èìïðèíòèíã. Èçâåñòíû ãåíû, êîòîðûå
îïðåäåëÿþò âàðèàöèè â ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ãåíåòè÷åñêè ðîäñòâåí-
íûõ ëèíèé (de Haan et al., 1998). Ýòè ãåíû èìåþò âûñîêèé ïîðîã ÷óâñòâè-
òåëüíîñòè è îïðåäåëÿþò ãåíåòè÷åñêóþ ñòàáèëüíîñòü ëèíèè æèâîòíûõ (Jaz-
winski, 1999). Â òå÷åíèå ïîñëåäíèõ äåñÿòè ëåò ñîçäàí ðÿä ãåíåòè÷åñêèõ ìî-
äåëåé æèâîòíûõ ñ óâåëè÷åííîé èëè óìåíüøåííîé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ
æèçíè. Îïèñàíû òðàíñãåííûå ìîäåëè óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèç-
íè íåìàòîä è ïëîäîâûõ ìóõ (Tower, 2000). Â ýêñïåðèìåíòàëüíóþ ãåðîíòî-
ëîãèþ ñòàëè âíåäðÿòüñÿ ìîäåëè ìëåêîïèòàþùèõ, ïðåæäå âñåãî ìûøåé, ñî
ñïîíòàííûìè è èíäóöèðîâàííûìè ìóòàöèÿìè, ãîìîçèãîòíûå íîêàóòíûå è
òðàíñãåííûå ìîäåëè (Andersen, 2001; Anisimov, 2001, 2003). Ñëåäóåò ïîä-
÷åðêíóòü, ÷òî, õîòÿ ýôôåêòû íåêîòîðûõ ãåíåòè÷åñêèõ ìîäèôèêàöèé ïðîÿâ-
ëÿþòñÿ ëèøü â îïðåäåëåííûå ïåðèîäû ðàçâèòèÿ îñîáè, îíè ìîãóò ïðîÿâ-
ëÿòüñÿ è â òå÷åíèå âñåé æèçíè æèâîòíîãî. Èìååòñÿ äîâîëüíî ìíîãî ñóùåñò-
âåííûõ îãðàíè÷åíèé ïðè èíòåðïðåòàöèè äàííûõ, ïîëó÷åííûõ â îïûòàõ ñ
èñïîëüçîâàíèåì òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ (Jazwinski, 1999). Ñ îäíîé ñòîðîíû,
«âûêëþ÷åíèå» ñïåöèôè÷åñêîé ôóíêöèè êàêîãî-ëèáî ãåíà ìîæåò ïðèâåñòè ê
îøèáî÷íîìó çàêëþ÷åíèþ î åãî ôóíêöèè, ïîñêîëüêó êîìïåíñàòîðíûå ìåõà-
íèçìû îðãàíèçìà ìîãóò çíà÷èòåëüíî èçìåíèòü ôèçèîëîãèþ æèâîòíîãî.
Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ñóïåðýêñïðåññèÿ ãåíà ìîæåò íå îêàçàòü íèêàêîãî âëèÿ-
íèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè èëè ïàðàìåòðû ñòàðåíèÿ æèâîòíîãî. Jaz-
winski (1999) çàìåòèë, ÷òî ïðè ñóïåðýêñïðåññèè òðàíñãåíîâ, âåðîÿòíåå âñå-
ãî, áóäåò ïðîèñõîäèòü èõ âçàèìîäåéñòâèå ñ äðóãèìè ãåíàìè è ñ îêðóæàþ-
ùåé ñðåäîé, êàê âíåøíåé, òàê è âíóòðåííåé.

Âîïðîñ î âçàèìîîòíîøåíèÿõ ìåæäó ïðîöåññàìè ñòàðåíèÿ è êàíöåðîãå-
íåçà èíòåíñèâíî îáñóæäàåòñÿ â òå÷åíèå ìíîãèõ ëåò (cì. ãëàâó 11). Çàâèñè-
ìîñòü ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé îò âîçðàñòà ðàñ-
ñìàòðèâàåòñÿ â ñîîòâåòñòâèè ñ ïðåäïîëîæåíèåì, ÷òî äëÿ êàíöåðîãåíåçà íå-
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îáõîäèìû ìíîæåñòâåííûå ãåíåòè÷åñêèå èçìåíåíèÿ. Õîòÿ äîñòèæåíèÿ ìîëå-
êóëÿðíîé áèîëîãèè âî ìíîãîì ñïîñîáñòâîâàëè âûÿâëåíèþ ìíîãèõ ñòîðîí
âçàèìîîòíîøåíèé ìåæäó êàíöåðîãåíåçîì è ñòàðåíèåì, âñå åùå íåÿñíî, ÿâ-
ëÿþòñÿ ëè ãåíåòè÷åñêèå ìàðêåðû îáùèìè äëÿ âñåõ òèïîâ ðàêà è êàêèå èç
íèõ àññîöèèðîâàíû ñ âîçðàñòíûì óâåëè÷åíèåì ÷àñòîòû ðàêà. Òðàíñãåííûå
òåõíîëîãèè ïîçâîëèëè ñîçäàòü ìîäåëè, ïîçâîëÿþùèå èçó÷àòü îòäåëüíûå
çâåíüÿ ïðîöåññîâ, âåäóùèõ ê ïîòåðå êîíòðîëÿ çà êëåòî÷íûì öèêëîì è ðàç-
âèòèþ îïóõîëåé. Òðàíñãåííûå ìîäåëè âåñüìà óäîáíû äëÿ îáíàðóæåíèÿ è
èçó÷åíèÿ êàíöåðîãåííûõ è õèìè÷åñêèõ àãåíòîâ (Alexander, 2000). Òðàíñãåí-
íûå è íîêàóòíûå ìûøèíûå ìîäåëè, õàðàêòåðèçóþùèåñÿ óêîðî÷åííîé èëè
óâåëè÷åííîé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè, äàþò óíèêàëüíóþ âîçìîæíîñòü
îöåíèòü ðîëü ãåíîâ, âîâëå÷åííûõ â ïðîöåññ ñòàðåíèÿ, â ìåõàíèçìàõ ðàçâè-
òèÿ âîçðàñòíîé ïàòîëîãèè, âêëþ÷àÿ ðàê.

Îäíàêî íóæíî îòäàâàòü ñåáå îò÷åò â òîì, ÷òî â îðãàíèçìå ãåíû íàõîäÿò-
ñÿ â ñåòè ñëîæíûõ âçàèìîäåéñòâèé è ïðè ïîëó÷åíèè íîêàóòèðîâàííûõ æè-
âîòíûõ îäíîçíà÷íàÿ èíôîðìàöèÿ î ôóíêöèè èññëåäóåìîãî ãåíà ïîëó÷àåòñÿ
ñðàâíèòåëüíî ðåäêî. Îäèí è òîò æå ãåí, èíàêòèâèðîâàííûé ó æèâîòíûõ ðàç-
íûõ ëèíèé, ìîæåò ïðèâîäèòü ê ðàçíûì ôåíîòèïè÷åñêèì ýôôåêòàì èç-çà îò-
ëè÷èé â ãåíîìíîé ñòðóêòóðå ðàçíûõ ëèíèé.

12.2. ÌÅÒÎÄÛ ÏÎËÓ×ÅÍÈß ÒÐÀÍÑÃÅÍÍÛÕ ÌÛØÅÉ

Òðàíñãåííûå æèâîòíûå — ýòî æèâîòíûå, íåñóùèå ôðàãìåíò ÷óæåðîä-
íîé ÄÍÊ, óñòîé÷èâî èíòåãðèðîâàííûé â ãåíîì îðãàíèçìà, èëè èìåþùèå
÷àñòü óäàëåííîãî èëè âèäîèçìåíåííîãî ãåíîìà. Ïðè ýòîì ïîëó÷åííûå ãåíå-
òè÷åñêèå èçìåíåíèÿ óñòîé÷èâî ïåðåäàþòñÿ ïîòîìêàì. Ïåðâîå ñîîáùåíèå,
îïèñûâàþùåå ìåòîäèêó ïîëó÷åíèÿ òðàíñãåííûõ ìûøåé, áûëî îïóáëèêîâà-
íî â 1980 ã. (Turrens, Boveris, 1996). Â ïîñëåäíèå ãîäû òðàíñãåííûå ìûøè
øèðîêî èñïîëüçóþòñÿ äëÿ èçó÷åíèÿ ðàçëè÷íûõ áèîìåäèöèíñêèõ ïðîáëåì
(Anisimov, 2003; Transgenic Animal..., 2006). Ñóùåñòâóåò äâà îñíîâíûõ ýêñ-
ïåðèìåíòàëüíûõ ïîäõîäà, â ðàìêàõ êîòîðûõ òðàíñãåííûå ìûøè ìîãóò áûòü
èñïîëüçîâàíû äëÿ èçó÷åíèÿ ñòàðåíèÿ: 1) ïðèîáðåòåíèå ôóíêöèè è 2) óìåíü-
øåíèå èëè ïîòåðÿ ôóíêöèè.

Òðàíñãåííûõ ìûøåé îáû÷íî ïîëó÷àþò ñ ïîìîùüþ òðåõ ìåòîäè÷åñêèõ
ïðèåìîâ. Íàèáîëåå ïðîñòîé è øèðîêî èñïîëüçóåìûé — ìåòîä ìèêðîèíúåê-
öèè ýêçîãåííîé ÄÍÊ â îïëîäîòâîðåííóþ ÿéöåêëåòêó. Îïëîäîòâîðåííàÿ ÿé-
öåêëåòêà ïåðåìåùàåòñÿ ê ìàòî÷íîé òðóáå ïñåâäîáåðåìåííûõ ñàìîê è ðàçâè-
âàåòñÿ â íåé. Èíòðîäóêöèÿ ýêçîãåííîé ÄÍÊ â ãåíîì îïëîäîòâîðåííîé ÿéöå-
êëåòêè, êàê ïîëàãàþò, ïðîèñõîäèò ïðè îáû÷íîì ïðîöåññå ðàñùåïëåíèÿ è
ðåïàðàöèè õðîìîñîì, ïðîèñõîäÿùåì â ãåíîìå ñëó÷àéíûì îáðàçîì. Ïðè
ýòîì ìåòîäå ñîçäàíèÿ òðàíñãåííûõ ìûøåé âàæíî, ÷òîáû, íåñìîòðÿ íà ñëó-
÷àéíûé õàðàêòåð ïðîöåññà èíòåãðàöèè, ýêçîãåííàÿ ÄÍÊ áûëà èíòåãðèðîâà-
íà â ãåíîì âñåõ êëåòîê â îðãàíèçìå, îñîáåííî ïîëîâûõ êëåòîê. Êîãäà èíòå-
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ãðèðîâàíèå ïðîèñõîäèò íà áîëåå ïîçäíèõ ñòàäèÿõ ýìáðèîíàëüíîãî ðàçâè-
òèÿ, ïîëó÷àþò ìîçàè÷íûõ æèâîòíûõ, â êîòîðûõ ýêçîãåííàÿ ÄÍÊ îïðåäåëÿåò
ñïåöèôè÷íîñòü ðàçâèòèÿ îòäåëüíûõ êëåòî÷íûõ îáðàçîâàíèé èëè êëåòî÷íûõ
ïóëîâ.

Òðàíñãåííûå ìûøè òàêæå ìîãóò áûòü ïîëó÷åíû èíôèöèðîâàíèåì íà
ðàííåé ñòàäèè ýìáðèîíîâ ðåêîìáèíàíòíûì ðåòðîâèðóñíûì ãåíîì. Ýòîò ìå-
òîä èìååò ïðåèìóùåñòâî òîëüêî â òîì ñëó÷àå, êîãäà îäíà êîïèÿ ïðîâèðóñà
ïðîÿâëÿåòñÿ ïðè õðîìîñîìíîé èíòåãðàöèè ñàéòîâ. Ýòà ìåòîäèêà èìååò íå-
ñêîëüêî îãðàíè÷åíèé. Íàïðèìåð, ðåòðîâèðóñ íå ìîæåò ðàâíîìåðíî èíôèöè-
ðîâàòü âñå êëåòêè íà ðàííèõ ñòàäèÿõ ðàçâèòèÿ ýìáðèîíîâ, ïîýòîìó ÷àñòîòà
òðàíñôåêöèè âèðóñà îòíîñèòåëüíî íèçêà. Êðîìå òîãî, ýêñïðåññèÿ ãåíîâ,
ââåäåííûõ â ðåòðîâèðóñíûé âåêòîð, äîâîëüíî íèçêà, è òîëüêî îòíîñèòåëüíî
ìàëûé ôðàãìåíò ÄÍÊ (ìåíüøå 10 òûñÿ÷ ïàð îñíîâàíèé) ìîæåò áûòü êëîíè-
ðîâàí â ðåòðîâèðóñíûé âåêòîð.

Òðåòèé ìåòîä äëÿ ïîëó÷åíèÿ òðàíñãåííûõ ìûøåé èìååò ðÿä ïðåèìó-
ùåñòâ áëàãîäàðÿ ïëþðèïîòåíòíîñòè ýìáðèîíàëüíûõ êëåòîê ëèíèè ES. Ïðè
ýòîì êëåòêè ES â êóëüòóðå ìîäèôèöèðóþòñÿ ñ ïîìîùüþ îáû÷íîãî ìåòîäà
ââåäåíèÿ ãåíà è ìîäèôèöèðîâàííûå êëåòêè ïîâòîðíî ââîäÿòñÿ â ðàííèå
áëàñòîöèñòû, êîòîðûå ïåðåñàæèâàþòñÿ ïñåâäîáåðåìåííûì ñàìêàì. Ìîäè-
ôèöèðîâàííûå ES êëåòêè ñïîñîáñòâóþò ðàçâèòèþ õèìåðíîãî ïîòîìñòâà;
ìîæíî ïîëó÷èòü õèìåðíûõ ìûøåé, â êîòîðûõ êëåòêè ES âíîñÿò âêëàä â çà-
ðîäûøåâóþ ëèíèþ. Ýòîò ìåòîä ïîçâîëÿåò èññëåäîâàòåëþ îòáèðàòü in vitro
æåëàòåëüíûé ãåíîòèï èëè ôåíîòèï ES êëåòîê. Óêàçàííûé ìåòîä èñïîëüçó-
åòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî äëÿ ïîëó÷åíèÿ òðàíñãåííûõ êîíñòðóêöèé, íåñóùèõ
ìóòàöèþ â ñïåöèôè÷íîì ãåíå. Ýòè ìóòàöèè ìîãóò èíàêòèâèðîâàòü ãåí èëè
èçìåíÿòü ôóíêöèþ áåëêà. Ìåòîä èìååò íåêîòîðûå ïðåèìóùåñòâà ïðè ñðàâ-
íåíèè ñ äðóãèìè, õîòÿ ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïîëó÷åíèå êóëüòóðû êëåòîê è
îáåñïå÷åíèå ïîëíîé ïëþðèïîòåíòíîñòè ES êëåòîê òåõíè÷åñêè äîâîëüíî
ñëîæíî.

12.3. ÂÛÁÎÐ ËÈÍÈÈ ÌÛØÅÉ
ÄËß ÏÎËÓ×ÅÍÈß ÒÐÀÍÑÃÅÍÍÛÕ ÆÈÂÎÒÍÛÕ

Âîïðîñ î âûáîðå ëèíèè ìûøåé äëÿ âûâåäåíèÿ òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ,
èñïîëüçóåìûõ â èññëåäîâàíèè ñòàðåíèÿ, îáñóæäàëñÿ ìíîãèìè àâòîðàìè
(Andersen, 2001; Transgenic Animal..., 2006). Ðàçëè÷íûå ãèáðèäíûå è èí-
áðåäíûå ëèíèè èñïîëüçîâàëèñü äëÿ ïîëó÷åíèÿ òðàíñãåííûõ ìûøåé ìåòîäîì
ìèêðîèíúåêöèè (Hogan et al., 1994). Íàèáîëåå ÷àñòî ÄÍÊ ââîäèëè âòîðîìó
ïîêîëåíèþ (F2) ãèáðèäíîé çèãîòû, ïîëó÷åííîé ïðè ñêðåùèâàíèè ñàìîê
ãèáðèäîâ ïåðâîãî ïîêîëåíèÿ (F1) è ñàìöîâ ãèáðèäîâ F1 ìûøåé (íàïðèìåð,
C57BL/6�SJL; C57BL/6�DBA; C57BL/6�ÑÇÍ/Íå, èëè BALB/ñ�C57BL/6).
Ïîëó÷åííûå ìûøè F2 áûëè ñêðåùåíû ñ ïîòîìêàìè âòîðîãî ïîêîëåíèÿ äëÿ
ïîëó÷åíèÿ òðåòüåãî ïîêîëåíèÿ (F3). Çàòåì òðàíñãåííàÿ ëèíèÿ ìûøåé âûâî-
äèëàñü ïóòåì ñêðåùèâàíèÿ ãèáðèäíûõ ïîòîìêîâ, äàþùèõ ïîêîëåíèÿ F4, F5,
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F6, è ò. ä. Èç-çà ïîñòîÿííûõ ðåêîìáèíàöèé îò ìûøè ê ìûøè, îò ïîêîëåíèÿ
ê ïîêîëåíèþ ãåíåòè÷åñêîå èçìåíåíèå áóäåò çíà÷èòåëüíî. Äðóãèìè ñëîâàìè,
íèêàêàÿ ìûøü íå áóäåò ãåíåòè÷åñêè ñõîäíà ñ ëþáîé äðóãîé ìûøüþ.
Ýòè ãåíåòè÷åñêèå îòêëîíåíèÿ ñîçäàþò ãëàâíóþ ïðîáëåìó äëÿ èçó÷åíèÿ ñòà-
ðåíèÿ èç-çà òðóäíîñòè â ïîääåðæàíèè íàñëåäñòâåííî óñòîé÷èâîé êîëîíèè
ãèáðèäíûõ ìûøåé. Íàïðèìåð, íåïðåðûâíîå ðàçìíîæåíèå F2, F3, F4 è ïî-
ñëåäóþùèõ ïîêîëåíèé ìûøåé ïðèâåëî áû ê ãåíåòè÷åñêîìó èçìåíåíèþ è
íåçàïëàíèðîâàííîé ñåëåêöèè (ïî æèçíåñïîñîáíîñòè, ïëîäîâèòîñòè è ò. ä.).
Ïîýòîìó âåñüìà âåðîÿòíî, ÷òî ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ïàòîëîãè÷åñêèå
õàðàêòåðèñòèêè ëþáîé êîëîíèè ãèáðèäíûõ ìûøåé çíà÷èòåëüíî èçìåíÿòñÿ
ñî âðåìåíåì. Ýòî îãðàíè÷èâàåò èñïîëüçîâàíèå êîëîíèé ãèáðèäíûõ ìûøåé
äëÿ èññëåäîâàíèÿ ñòàðåíèÿ, òàê êàê ïðàêòè÷åñêè íå óäàñòñÿ ïîëó÷èòü êîëî-
íèþ æèâîòíûõ ñ èäåíòè÷íûì ãåíîòèïîì. Ïðîáëåìà ïîääåðæàíèÿ íàñëåäñò-
âåííî óñòîé÷èâîé êîëîíèè ãèáðèäíûõ ìûøåé ìîæåò áûòü ÷àñòè÷íî ðåøåíà
ðåãóëèðóåìûì ðàçìíîæåíèåì òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ è ãåíåðàöèåé ïîêîëå-
íèÿ F1 ïðè ñêðåùèâàíèè ñ ðîäèòåëüñêîé ëèíèåé íåòðàíñãåííûõ ìûøåé. Òà-
êàÿ ñòðàòåãèÿ ðàçìíîæåíèÿ îáåñïå÷èâàåò ãåòåðîçèãîòíîñòü êîëîíèè òðàíñ-
ãåííûõ ìûøåé. Äàæå åñëè èññëåäîâàòåëü ïîëó÷àåò ãîìîçèãîòíûõ òðàíñãåí-
íûõ ìûøåé, âïîñëåäñòâèè â êîëîíèè âñå ðàâíî ïðîèçîéäåò ãåíåòè÷åñêèé
äðåéô è ñåëåêöèÿ.

Ïðîáëåìû ãåíåòè÷åñêîé ìîäèôèêàöèè æèâîòíûõ è ãåíåòè÷åñêîãî äðåé-
ôà/ñåëåêöèè ìîãóò áûòü ìèíèìèçèðîâàíû ïðè èñïîëüçîâàíèè èíáðåäíûõ
ëèíèé ìûøåé äëÿ ïîëó÷åíèÿ òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ. Õîòÿ òàêèå èíáðåä-
íûå òðàíñãåííûå ìûøè áûëè ïîëó÷åíû (íàïðèìåð, íà ëèíèÿõ C57BL/6,
FVB/N, BALB/c, è C3H) (Hogan et al., 1994), ýôôåêòèâíîñòü ïîëó÷åíèÿ
òðàíñãåííûõ ìûøåé â èíáðåäíûõ ëèíèÿõ îòíîñèòåëüíî íèçêà. Íàïðèìåð,
R. L. Brinster è ñîàâò. (1985) ñîîáùèëè, ÷òî ýôôåêòèâíîñòü ïîëó÷åíèÿ
òðàíñãåííûõ ìûøåé íà ëèíèè C57BL/6 áûëà â âîñåìü ðàç íèæå ïî ñðàâíå-
íèþ ñ ëèíèåé (C57BL/6�SJL) — 3.3 % ïî ñðàâíåíèþ ñ 27.1 %. Îòìå÷åíû
ïîäîáíûå ðàçëè÷èÿ è â ýôôåêòèâíîñòè ïîëó÷åíèÿ òðàíñãåííûõ ìûøåé íà
èíáðåäíûõ ëèíèÿõ C57BL/6 è ÑÇÍåÂ/Fe ïî ñðàâíåíèþ ñ ïåðâûì ïîêîëåíè-
åì ãèáðèäîâ BALB/c�C57BL/6 è C57BL/6�DBA2. Òàêèì îáðàçîì, ïåðâîíà-
÷àëüíûå çàòðàòû è âðåìÿ, òðåáóåìîå äëÿ ïîëó÷åíèÿ òðàíñãåííûõ ìûøåé
èíáðåäíûõ ëèíèé, íàìíîãî áîëüøå, ÷åì äëÿ ãèáðèäíûõ ìûøåé. Îäíàêî èí-
áðåäíûå ëèíèè ìûøåé, èìåþùèå ñîîòâåòñòâóþùèå ýëåìåíòû â ãåíå (ïðî-
ìîòîð/àêòèâàòîð), áîëåå ïðèåìëåìû äëÿ ýêñïðåññèè òðàíñãåíà, ÷åì ãèáðèä-
íûå ìûøè. Íàèáîëåå âàæíî òî, ÷òî â ýòîì ñëó÷àå íå íóæíî ïîääåðæèâàòü
íàñëåäñòâåííóþ óñòîé÷èâîñòü â êîëîíèÿõ ìûøåé. Ïðè èññëåäîâàíèè ñòàðå-
íèÿ ê íàèáîëåå øèðîêî èñïîëüçóåìûì äëÿ ïîëó÷åíèÿ òðàíñãåííûõ æèâîò-
íûõ îòíîñÿòñÿ òàêèå èíáðåäíûå ëèíèè ìûøåé, êàê C57BL/6, DBA/2,
CBA/Ca, è BALB/ñ. Ñâåäåíèé î âûæèâàåìîñòè è ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåñ-
ñàõ, êîòîðûå ðàçâèâàþòñÿ ïðè ñòàðåíèè ó ìûøåé ýòèõ ÷åòûðåõ èíáðåä-
íûõ ëèíèé, äîñòàòî÷íî ìíîãî (Masoro, 1991). Íàïðîòèâ, íåò äàííûõ ïî âû-
æèâàåìîñòè è ïàòîëîãè÷åñêèì ïðîöåññàì â êîëîíèÿõ ãèáðèäíûõ ìûøåé,
ïîääåðæèâàåìûõ ïóòåì íåïðåðûâíîãî ñêðåùèâàíèÿ ãèáðèäîâ, è òàêèå êî-
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ëîíèè ãèáðèäíûõ ìûøåé íå èñïîëüçîâàëèñü ðàíåå â èññëåäîâàíèÿõ ñòàðå-
íèÿ. Èç-çà ïðîáëåì ãåíåòè÷åñêîé âàðèàáåëüíîñòè, ãåíåòè÷åñêîãî äðåéôà/ñå-
ëåêöèè è íåäîñòàòêà äàííûõ ïî ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è ïàòîëîãèè ãèá-
ðèäíûõ êîëîíèé ïîëó÷åíèå òðàíñãåííûõ ìûøåé èíáðåäíûõ ëèíèé äëÿ èñ-
ñëåäîâàíèÿ ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ òðåáóåò äîïîëíèòåëüíûõ ðàñõîäîâ è
óñèëèé.

12.4. ÃÅÍÅÒÈ×ÅÑÊÈÅ ÌÎÄÈÔÈÊÀÖÈÈ,
ÓÑÊÎÐßÞÙÈÅ ÑÒÀÐÅÍÈÅ Ó ÌÛØÅÉ

12.4.1. Òðàíñãåííûå ìûøè ñ ñóïåðýêñïðåññèåé ãîðìîíà ðîñòà

Â ðÿäå ýêñïåðèìåíòîâ ñ òðàíñãåííûìè æèâîòíûìè, íåñóùèìè äîïîëíè-
òåëüíûå êîïèè ãåíà ÃÐ ÷åëîâåêà èëè æèâîòíûìè, ó êîòîðûõ ïîâûøåíà ýêñ-
ïðåññèÿ ýòîãî ãåíà (GH+/+), ÷òî ïðèâîäèò ê ïîâûøåííîé ïðîäóêöèè ÃÐ, íà-
áëþäàþòñÿ ïðèçíàêè ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ, à ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè â äâà ðàçà ìåíüøå, ÷åì ó ìûøåé äèêîãî òèïà (Steger et al., 1993).
Ó ìûøåé ñ èçáûòî÷íîé ýêñïðåññèåé ãåíà ÃÐ îòìå÷åíû óâåëè÷åíèå èíòåí-
ñèâíîñòè ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ, çíà÷èòåëüíîå óìåíüøåíèå àê-
òèâíîñòè êàòàëàçû â ïå÷åíè è ïî÷êàõ (Brown-Borg, Rakozy, 2000) è íàáëþ-
äàþòñÿ ïðèçíàêè ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ íåðâíîé ñèñòåìû, âêëþ÷àÿ
óìåíüøåíèå îáìåíà êàòåõîëàìèíîâ, ðàçâèòèå àñòðîãëèîçà, íàðóøåíèå ñïî-
ñîáíîñòè ê îáó÷åíèþ è ñíèæåíèå ïàìÿòè (Steger et al.,1993; Meliska et al.,
1997). Òàêèå æèâîòíûå ðàíî äîñòèãàþò ïîëîâîé çðåëîñòè è ðàíüøå ïðåêðà-
ùàþò ðàçìíîæàòüñÿ, ÷åì êîíòðîëüíûå ìûøè äèêîãî òèïà (Steger et al.,
1993). Ýòîò ýôôåêò ó òðàíñãåííûõ GH+/+ ìûøåé ñâÿçàí ñ äåãåíåðàòèâíûìè
ïðîöåññàìè â ÿè÷íèêàõ (Mayerhofer et al., 1990). Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî ó
GH+/+ ìûøåé ñóùåñòâåííî óâåëè÷åíà ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ îïóõîëåé (Wolf
et al., 1993; Snibson et al., 1999). Ó ìûøåé, òðàíñôåöèðîâàííûõ ÃÐ ÷åëîâåêà,
â âîçðàñòå 16—24 ìåñÿöåâ ðàçâèâàþòñÿ àäåíîìû ãèïîôèçà, ñåêðåòèðóþùèå
êàê ÃÐ, òàê è ïðîëàêòèí (Asa et al., 1990).

Âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ ðåãóëÿöèè àêòèâíîñòè èíñóëèíïîäîáíîãî ôàêòî-
ðà ðîñòà 2 èãðàþò âàæíóþ ðîëü â âîçíèêíîâåíèè ðÿäà ìåòàáîëè÷åñêèõ íà-
ðóøåíèé è çàáîëåâàíèé, âêëþ÷àÿ ðàê (Dilman, 1994). Ïðè èñïîëüçîâàíèè
êîíñòðóêöèè, â êîòîðîé êîäèðóþùàÿ îáëàñòü ãåíà ìûøèíîãî èíñóëèíïî-
äîáíîãî ôàêòîðà ðîñòà 2 (Igf-2) áûëà ïîñòàâëåíà ïîä êîíòðîëü ãåíà êåðàòè-
íîâîãî ïðîìîòîðà, áûëè ïîëó÷åíû 4 òðàíñãåííûå ëèíèè ìûøåé, ó êîòîðûõ
íàáëþäàëñÿ óñêîðåííûé ðîñò êîæè, î ÷åì ìîæíî áûëî ñóäèòü ïî èçáûòî÷-
íîé åå ñêëàä÷àòîñòè (Ward et al., 1994). Ýêñïðåññèÿ Igf-2 áûëà âûñîêà â êî-
æå, æåëóäî÷íî-êèøå÷íîì òðàêòå è â ìàòêå. Îáùèé âåñ òåëà ìûøåé óâåëè-
÷èâàëñÿ íåçíà÷èòåëüíî. Àâòîðû ìàêðîñêîïè÷åñêè íå âûÿâèëè îáðàçîâàíèÿ
îïóõîëåé, îäíàêî áûëî îòìå÷åíî óâåëè÷åíèå ïðîëèôåðàöèè â òêàíÿõ, â êî-
òîðûõ ýêñïðåññèðîâàëñÿ ýòîò ãåí.
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12.4.2. Ìûøè ñ ãåíåòè÷åñêèì îæèðåíèåì

Ó ñàìîê ìûøåé ñ ãåíåòè÷åñêèì îæèðåíèåì (ob/ob) ñóùåñòâåííî óêîðî-
÷åíà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ïîâûøåíà ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ êîëëàãåíà
õâîñòà è òèìóñçàâèñèìîãî èììóííîãî îòâåòà (Smith et al., 1991). Îáîãàùåí-
íàÿ æèðîì äèåòà óâåëè÷èâàåò ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ìîëî÷íîé æå-
ëåçû ó ìûøåé ñ ãåíåòè÷åñêèì îæèðåíèåì (Waxler et al., 1979). Cëåäóåò îò-
ìåòèòü, ÷òî ó êðûñ, íåñóùèõ ìóòàöèþ (ob/ob), âûðàæåíà ãèïåðëèïèäåìèÿ
(ãèïåðãëèöåðèäåìèÿ è óìåðåííàÿ ãèïåðõîëåñòåðèíåìèÿ), è îíè ñêëîííû ê
ñïîíòàííîé ãèïåðòîíèè (Koletski, Puterman, 1976). Óìèðàþò ýòè æèâîòíûå
îò ïðåæäåâðåìåííî ðàçâèâàþùåéñÿ ïî÷å÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè èëè îò
îñëîæíåíèé àòåðîñêëåðîçà. Çíà÷èòåëüíîå óìåíüøåíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè íàáëþäàëîñü ó òó÷íûõ (fa/fa) êðûñ Zuker ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëü-
íûìè FA/FA êðûñàìè (Jonhson et al., 1997).

12.4.3. Ìûøè ñ óñêîðåííûì ñòàðåíèåì (SAM)

Ëèíèÿ SAM (senescence accelerated mouse) áûëà ïîëó÷åíà ïóòåì ñåëåê-
öèè ìûøåé ëèíèè AKR/J (Takeda, 1999; Hosokawa, 2002). Ñóùåñòâóåò íå-
ñêîëüêî ñóáëèíèé ìûøåé, æèâóùèõ â ñðåäíåì 12—15 ìåñÿöåâ, ïðåäðàñïî-
ëîæåííûõ ê óñêîðåííîìó ñòàðåíèþ — SAMP (prone) è óñòîé÷èâûõ ê ïðåæ-
äåâðåìåííîìó ñòàðåíèþ — SAMPR (resistant), ÿâëÿþùèõñÿ êîíòðîëåì ê
SAMP. Âñå ýòè ñóáëèíèè äîâîëüíî áëèçêè ãåíåòè÷åñêè, íî îòëè÷íû îò ëè-
íèè AKR/J (Takeda, 1999; Butterfield, Poon, 2005). Äàííûå ãåíîòèïèðîâàíèÿ
ñ èñïîëüçîâàíèåì ìèêðîñàòåëëèòíûõ ìàðêåðîâ ïîçâîëèëè ïðåäïîëîæèòü,
÷òî ÷åòûðå ëîêóñà, ðàñïîëîæåííûõ â õðîìîñîìàõ 4, 14, 16 è 17, ñîäåðæàò
ãåíû, îòâåòñòâåííûå çà óñêîðåííîå ñòàðåíèå ýòèõ ìûøåé. Ïîêàçàíî, ÷òî
ìûøè SAMP íîðìàëüíî ðàçâèâàþòñÿ äî 4 ìåñÿöåâ, çàòåì èìåþò ïðèçíàêè
óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ: ïîòåðþ âîëîñ, êîæíûå èçúÿçâëåíèÿ, óìåíüøåíèå ëî-
êîìîòîðíîé àêòèâíîñòè, óõóäøåíèå ïàìÿòè è ñïîñîáíîñòè ê îáó÷åíèþ,
ýìîöèîíàëüíóþ äåçîðèåíòàöèþ, íàðóøåííûé öèðêàäíûé ðèòì, àòðîôèþ
ëåãêèõ, ïîâðåæäåíèÿ ñåðäöà, êàòàðàêòó, óâåëè÷åíèå ïðîäóêöèè ÀÔÊ è
óðîâíÿ 8-îêñèãóàíèíà âî âñåõ îðãàíàõ, óñêîðåííîå ðàçâèòèå àòåðîñêëåðîçà
(Takeda, 1999; Þíåâà è äð., 2000; Butterfield, Poon, 2005). Êîëè÷åñòâî
Ñu,Zn-ñóïåðîêñèääèñìóòàçû (ÑÎÄ) â ìèòîõîíäðèÿõ ó ìûøåé SAMP1 â
2 ðàçà ìåíüøå, ÷åì ó ìûøåé ëèíèè SAMR1. Èìåþòñÿ äàííûå î ïîâûøåí-
íîì óðîâíå ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ â ðàçëè÷íûõ îðãàíàõ ìûøåé
SAMP ïî ñðàâíåíèþ ñ òàêîâûì ó ëèíèé SAMR. Hosokawa (2002) ïîëàãàåò,
÷òî ó ìûøåé SAMP èìåþò ìåñòî íàðóøåíèÿ â ñèñòåìå ïåðåíîñà ýëåêòðîíîâ
â ìèòîõîíäðèÿõ. Ïðîäîëæèòåëüíîñòü ðåïðîäóêòèâíîãî ïåðèîäà ó ìûøåé
ëèíèè SAMP êîðî÷å, ÷åì ó SAMR, ñòàðåíèå ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè
óñêîðåíî ïî ñðàâíåíèþ ñ òàêîâîé ó SAMR (Miyamoto et al., 1995).

Â òàáë. 12.1 ïðèâåäåíû ñâåäåíèÿ îá îñíîâíûõ íàðóøåíèÿõ ôóíêöèé ó
ìûøåé SAM. Hosokawa (2002) ñêëîíåí ðàññìàòðèâàòü ìûøåé SAM ñêîðåå
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êàê ìîäåëü «óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ», à íå êàê ìîäåëü «ïðåæäåâðåìåííîãî
ñòàðåíèÿ».

Ïî äàííûì Å. Å. Åãîðîâà è ñîàâò. (Yegorov et al., 2001) ìàêñèìàëüíàÿ
èíòåíñèâíîñòü ñìåðòíîñòè ìûøåé SAMP-1 íàáëþäàëàñü â âîçðàñòå 10—
12 ìåñÿöåâ, òîãäà êàê ó SAMR-1 — â 14—16 ìåñÿöåâ. Ìàêñèìàëüíàÿ ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè ó ìûøåé ýòèõ ñóáëèíèé ñîñòàâèëà 16 è 23 ìåñÿöà.
Â íàøèõ íàáëþäåíèÿõ ìûøè SAMP-1 è SAMR-1, ïîëó÷åííûå íàìè, êàê è â
îïûòàõ Å. Å. Åãîðîâà, èç Ìîñêîâñêîãî ãîñóäàðñòâåííîãî óíèâåðñèòåòà è
ðàçìíîæàâøèåñÿ â óñëîâèÿõ íàøåãî âèâàðèÿ, æèëè äîëüøå, ÷åì â èõ ëàáî-
ðàòîðèè, ïðè÷åì íå íàáëþäàëîñü ðàçëè÷èé â ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè
èõ æèçíè. Îäíàêî ó 10 % ìàêñèìàëüíî ïðîæèâøèõ æèâîòíûõ ìàêñèìàëü-
íàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ñðåäíåå âðåìÿ óäâîåíèÿ ñìåðòíîñòè áûëè
ìåíüøå, à ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ ïîïóëÿöèè (a) — áîëüøå ó ìûøåé SAMP-1 ïî
ñðàâíåíèþ ñ èõ äèêèì òèïîì SAMR-1 (òàáë. 12.2).

Àêòèâíîñòü Î6-ìåòèëãóàíèí-ÄÍÊ ìåòèëòðàíñôåðàçû — ôåðìåíòà, ðåïà-
ðèðóùåãî ÄÍÊ ïðè àëêèëèðîâàíèè ãóàíèíà â Î6 ïîëîæåíèè, ó ìûøåé
SAMP-1 òàêàÿ æå, êàê è ó SAMR-1. Ó ìûøåé ñ óñêîðåííûì ñòàðåíèåì ëèíèè
SAMP-1 íàáëþäàëè óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé â âîçðàñòå
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Ò à á ë è ö à 12.1

Ïðîÿâëåíèÿ ñòàðåíèÿ, ðàçâèâàþùèåñÿ ïðåæäåâðåìåííî ó ìûøåé SAM
(Hosokawa, 2002, ñ äîïîëíåíèÿìè)

Cèñòåìà Ïàòîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ Ñóáëèíèÿ

Ñêåëåòíî-ìûøå÷íàÿ
ñèñòåìà

Ñåíèëüíûé îñòåîïîðîç SAMP6, SAMP6/Ta

Äåíåãåðàòèâíàÿ áîëåçíü ñóñòàâîâ SAMP3

Íåðâíàÿ è ñåíñîðíàÿ
ñèñòåìû

Ñíèæåíèå ñïîñîáíîñòè ê çàïîìè-
íàíèþ è îáó÷åíèþ

SAMP1/Ngs, SAMP8, SAMP8/Ta,
SAMP10, SAMP10/Ta

Àòðîôèÿ ïåðåäíåãî ìîçãà SAMP10

Ýìîöèîíàëüíûå ðàññòðîéñòâà SAMP8/Ta (cíèæåííàÿ òðåâîæ-
íîñòü), SAMP10/Ta (äåïðåññèÿ)

Àòðîôèÿ ñåò÷àòêè ãëàç SAMP1

Ñåíèëüíàÿ êàòàðàêòà SAMP1, SAMP2A

Äûõàòåëüíàÿ ñèñòåìà Ñòàð÷åñêèå ëåãêèå SAMP1, SAMP2A

Èììóííàÿ ñèñòåìà Èììóíîñòàðåíèå SAMP1, SAMP2, SAMP2A,
SAMP8/Ta

Õðîíè÷åñêèé êîëèò SAMP1/Yit

Ìåòàáîëèçì Ñåíèëüíûé àìèëîèäîç SAMP1, SAMP2, SAMP2A,
SAMP7, SAMP9, SAMP10,
SAMP11

Cîñóäèñòàÿ ñèñòåìà Äèôôóçíîå óòîëùåíèå ìåäèàëü-
íîãî ñëîÿ àîðòû

SAMP11

Íàðóøåíèå ãåìàòîýíöåôàëè÷å-
ñêîãî áàðüåðà

SAMP8

Ðåïðîäóêòèâíàÿ ñèñ-
òåìà

Ðàííåå âûêëþ÷åíèå SAMP1



îò 3 äî 8 ìåñÿöåâ, â òî âðåìÿ êàê ó ëèíèè SAMR-1 âûÿâëÿåòñÿ òîëüêî íåçíà-
÷èòåëüíîå åå óâåëè÷åíèå (Hosokawa, 2002). Îòìå÷åíî óâåëè÷åíèå ñ âîçðàñ-
òîì íàêîïëåíèÿ â êëåòêàõ ìûøåé ëèíèè SAMP ìèêðîÿäðûøåê ïî ñðàâíåíèþ
ñ ëèíèåé SAMR (Óðûâàåâà è äð., 1999). Âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ ÷àñòîòû ñîìà-
òè÷åñêèõ Hprt ìóòàöèé â ëèìôîöèòàõ ñåëåçåíêè è íàêîïëåíèå ïîâðåæäåíèé â
ÄÍÊ (ãëàâíûì îáðàçîì, îäíîöåïî÷å÷íûõ ðàçðûâîâ) ðàçâèâàëèñü áûñòðåå â
øåñòè èçó÷åííûõ îðãàíàõ ó ìûøåé SAMP-1, ïî ñðàâíåíèþ ñ ëèíèåé SAMR-1
(Odagiri et al., 1998; Hosokawa et al., 2002). ×àñòîòà õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé â
êëåòêàõ êîñòíîãî ìîçãà ó ìûøåé SAMP-1 íàðàñòàëà áûñòðåå, ÷åì ó ìûøåé
ëèíèè SAMR-1, ÑÂÀ è SHR (Ðîçåíôåëüä è äð., 2002) (òàáë. 12.3).

Ïåðâè÷íûå êóëüòóðû ôèáðîáëàñòîâ, ïîëó÷åííûå îò ìûøåé SAMP-1, â
ñðåäíåì ïðîõîäèëè in vitro ìåíüøåå ÷èñëî ïàññàæåé (8.7 óäâîåíèé), ÷åì ïî-
ëó÷åííûå îò ìûøåé SAMR-1 (12.3 óäâîåíèé), òîãäà êàê ôèáðîáëàñòû ìû-
øåé ëèíèè ÑÂÀ ïðîõîäèëè â ñðåäíåì 20 óäâîåíèé. Íåïðîëèôåðèðóþùèå
ñòàðûå ôèáðîáëàñòû SAM æèëè â êóëüòóðå 100—150 äíåé, òîãäà êàê ñòà-
ðûå ôèáðîáëàñòû ìûøåé ëèíèè ÑÂÀ — 220—260 äíåé (Yegorov et al.,
2001). Óìåíüøåíèå âûæèâàåìîñòè ôèáðîáëàñòîâ ìûøåé SAM ñîïðîâîæäà-
ëîñü óñêîðåííûì íàêîïëåíèåì â íèõ êëåòîê, â êîòîðûõ âûÿâëÿëàñü b-ãàëàê-
òîçèäàçà. Äëèíà òåëîìåð ó ìûøåé SAMP-1 è SAMR-1 áûëà îäèíàêîâîé, íî
ó óñêîðåííî ñòàðåþùèõ ìûøåé SAMP-1 íàáëþäàëàñü áîëüøàÿ ãåòåðîãåí-
íîñòü äëèíû òåëîìåð. Àêòèâíîñòü òåëîìåðàçû áûëà âûøå â ýìáðèîíàëüíûõ
ôèáðîáëàñòàõ ìûøåé SAM ïî ñðàâíåíèþ ñ òàêîâîé â ôèáðîáëàñòàõ äîëãî-
æèâóùèõ ìûøåé ëèíèè ÑÂÀ (Yegorov et al., 2001).

Â ïîñëåäíèå ãîäû âíèìàíèå èññëåäîâàòåëåé ïðèâëåêëè ìûøè ñóáëèíèè
SAMP8, õàðàêòåðèçóþùèåñÿ óñêîðåííûì ñíèæåíèåì ïàìÿòè è ñïîñîáíîñòè
ê îáó÷åíèþ, âûñîêîé òðåâîæíîñòüþ, íàðóøåíèÿìè èììóíèòåòà, âîçðàñò-
íûì íàêîïëåíèåì â òêàíÿõ b-àìèëîèäà (Butterfield, Poon, 2005). Ïðè èññëå-
äîâàíèè ñ ïîìîùüþ ÄÍÊ-ìèêðî÷èïîâ òðàíñêðèïòîìà ó ýòèõ ìûøåé áûëè
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Ò à á ë è ö à 12.2

Ïîêàçàòåëè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
ó ñàìîê ìûøåé SAMP è SAMR

Ïîêàçàòåëè SAMP-1 SAMR-1

Êîëè÷åñòâî ìûøåé 30 30

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ñóò.:

ñðåäíÿÿ 537 � 26 521 � 29

ìåäèàíà 582 508

ïîñëåäíèå 10 % 693 � 6 738 � 14*

ìàêñèìàëüíàÿ 702 766

a, ñóò.–1 0.0101 0.0076

MRDT, ñóò. 68 91

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — Ðàçëè÷èå ñ ïîêàçàòåëåì â ãðóïïå ìûøåé
SAMP äîñòîâåðíî, p < 0.05; a — êîíñòàíòà â óðàâíåíèè Ãîìïåðòöà;
MRDT — ñðåäíåå âðåìÿ óäâîåíèÿ ñìåðòíîñòè.



îáíàðóæåíû èçìåíåíèÿ â ãåíàõ, ðåãóëèðóþùèõ íåéðîïðîòåêöèþ, ïåðåäà÷ó
ñèãíàëîâ, ôîëäèíã è äåãðàäàöèþ áåëêîâ, öèòîñêåëåò è òðàíñïîðò, à òàêæå
èììóííûé îòâåò (Butterfield, Poon, 2005). Àâòîðû îòìåòèëè òàêæå âîâëå÷åí-
íîñòü íåêîòîðûõ áåëêîâ â ïðîäóêöèþ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà ó ìûøåé
SAMP8, ÷òî ïîäòâåðæäàåò ïðåäñòàâëåíèÿ îá ó÷àñòèè ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ
â ðàçâèòèè ïàòîëîãè÷åñêèõ è íåéðîõèìè÷åñêèõ èçìåíåíèé, ïðèâîäÿùèõ ê
íàðóøåíèÿì ïàìÿòè è îáó÷àåìîñòè.

×àñòîòà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ ëèìôîì ñîñòàâëÿëà 17.5 % ó ðàçëè÷íûõ
ñóáëèíèé ìûøåé SAMP (îò 0 % ó SAMP11 è SAMP6 äî 60.2 % ó SAMP7) è
13.7 % ó ðàçëè÷íûõ ñóáëèíèé ìûøåé SAMR (2.7 % ó SAMR5 è 23.1 % ó
SAMR4). ×àñòîòà çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé äðóãèõ ëîêàëèçàöèé ñîñòàâëÿ-
ëà îò 0 äî 4.8 % ó ìûøåé SAMP è îò 3.8 äî 4.1 % ó SAMR (Takeda, 1999).
Ïî íàøèì äàííûì, ó ìûøåé SAMP-1 è SAMR-1 ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ ëèì-
ôîì íå ðàçëè÷àëàñü è ñîñòàâëÿëà 67—71 % (Ðîçåíôåëüä è äð., 2002). Òèòð
âèðóñà ëåéêåìèè áûë á *îëüøèì â êðîâè è ñåëåçåíêå è íàìíîãî áîëüøå â
ìîçãå ìûøåé SAMP8, ÷åì â òàêèõ æå òêàíÿõ ó ìûøåé ëèíèè SAMP-1 (Mee-
ker, Carp, 1997). Sugimura et al. (1994) îáíàðóæèë ó ìûøåé SAMP âûñîêóþ
÷àñòîòó ñòðîìàëüíîé ãèïåðïëàçèè ñ ôèáðîçîì è âîñïàëåíèåì â çàäíåé äîëå
ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû. Àòèïè÷íûå æåëåçèñòûå ýïèòåëèàëüíûå êëåòêè è
êðèáðîçíàÿ äåôîðìàöèÿ æåëåç íàáëþäàëèñü â çàäíåé áîêîâîé äîëå ïðåäñòà-
òåëüíîé æåëåçû ìûøåé ëèíèè SAMP.
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Ò à á ë è ö à 12.3

×àñòîòà õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé â ñîìàòè÷åñêèõ
è ïîëîâûõ êëåòêàõ ñàìöîâ ìûøåé SAMP, SAMR, CBA è SHR

Ëèíèÿ
ìûøåé

Âîçðàñò, ìåñ.

3 6 9 12 24

Êëåòêè êîñòíîãî ìîçãà

SAMP 8.1 � 0.10#
S 13.9 � 0.09*#

S 17.2 � 0.14*#
S 19.1 � 0.16*#

S —

SAMR 3.5 � 0.12S 7.2 � 0.11*S 9.1 � 0.17*S 10.9 � 0.09S —

CBA 3.1 � 0.15 6.4 � 0.30S 7.5 � 0.12#
S 8.9 � 0.24*# 12.3 � 0.19*S

SHR 2.9 � 0.20 3.6 � 0.24# 5.4 � 0.19# 8.5 � 0.14*# 10.2 � 0.35*

Ñïåðìàòîöèòû I

SAMP 9.4 � 0.27S 12.5 � 0.17#
S 21.4 � 0.10*#

S 23.5 � 0.11*#
S —

SAMR 7.4 � 0.19S 10.1 � 0.11S 15.6 � 0.12*S 16.2 � 0.16S —

CBA 5.3 � 0.21 6.9 � 0.16#
S 9.3 � 0.12*#

S 10.1 � 0.18*#
S 14.3 � 0.13*

SHR 4.8 � 0.41 5.6 � 0.36# 7.2 � 0.25# 7.5 � 0.23# 12.1 � 0.31*

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — ðàçëè÷èå c ïîêàçàòåëåì äëÿ æèâîòíûõ ïðåäûäóùåãî âîçðàñòà äàííîé ëèíèè (ð <
0.05); # — ðàçëè÷èå ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî ïî ñðàâíåíèþ ñî çíà÷åíèåì ÷àñòîòû õðîìîñîìíûõ àáåððà-
öèé â ëèíèè SAMR äëÿ æèâîòíûõ äàííîãî âîçðàñòà (p < 0.05); S — ðàçëè÷èå ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî ïî
ñðàâíåíèþ ñî çíà÷åíèåì ÷àñòîòû õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé â ëèíèè SHR äëÿ æèâîòíûõ äàííîãî âîçðàñòà
(p < 0.05).



12.4.4. Ìûøè ñ ìóòàöèåé ãåíà klothî

Ïëåòåòñÿ íàøåé æèçíè íèòü, êîãäà-íèáóäü ïîðâåòñÿ.
È äàæå âå÷íóþ ëþáîâü ñáåðå÷ü íå óäàåòñÿ.

Â. À.

Kuro-o è ñîàâò. (1997) âûÿâèëè íîâóþ ìûøèíóþ àóòîñîìàëüíóþ ðåöåñ-
ñèâíóþ ìóòàöèþ klotho, íàçâàííóþ â ÷åñòü ãðå÷åñêîé áîãèíè Êëîòî, òêó-
ùåé íèòü æèçíè. Ýòà ìóòàöèÿ ôåíîòèïè÷åñêè ïðîÿâëÿåòñÿ èçìåíåíèÿìè,
î÷åíü íàïîìèíàþùèìè íàáëþäàåìûå ó ñòàðåþùåãî ÷åëîâåêà: óêîðî÷åíèå
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, óìåíüøåíèå ìàññû òåëà, áåñïëîäèå, àòåðîñêëå-
ðîç, àòðîôèÿ òèìóñà è êîæè, îñòåîïîðîç è ýìôèçåìà ëåãêèõ. Ó ýòèõ ìûøåé
îòìå÷åíû ãèïîãëèêåìèÿ, ïîíèæåííûé óðîâåíü èíñóëèíà â ïîäæåëóäî÷íîé
æåëåçå. Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêè â ãèïîôèçå ìûøåé kl/kl âûÿâëÿåòñÿ ñíèæå-
íèå ïðîäóêöèè ãîðìîíà ðîñòà, ëþòåèíèçèðóþùåãî ãîðìîíà (ËÃ) è ôîëëè-
êóëîñòèìóëèðóþùåãî ãîðìîíà (ÔÑÃ). Â òàáë. 12.4 ïðèâåäåíû ñâåäåíèÿ îá
îñíîâíûõ ôåíîòèïè÷åñêèõ ïðîÿâëåíèÿõ ó ìûøåé klotho. Ýòè ïðîÿâëåíèÿ
ðàçâèâàþòñÿ ó âñåõ ãîìîçèãîòíûõ ïî ýòîìó òðàíñãåíó ìûøåé ñ ïåíåòðàíò-
íîñòüþ ïî÷òè âñåõ ôåíîòèïîâ â 100 % (Nabeshima, 2002). Äî 3—4-é íåäåëè
ïîñëå ðîæäåíèÿ ìûøè, ãîìîçèãîòíûå ïî klotho ìóòàöèè, ðàñòóò íîðìàëüíî
è íåîòëè÷èìû îò èõ îäíîïîìåòíûõ ñîáðàòüåâ äèêîãî òèïà èëè ãåòåðîçèãî-
òîâ. Îäíàêî ïîñëå ýòîãî ãîìîçèãîòû ïåðåñòàþò ðàñòè, ïîñòåïåííî ñòàíîâÿò-
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Ôåíîòèïè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ
ó ìûøåé klotho

Ñèñòåìà Ïàòîëîãè÷åñêèé ïðîöåññ

Ñêåëåòíî-ìûøå÷íàÿ
ñèñòåìà

Îñòåîïåíèÿ

Ýêòîïè÷åñêàÿ êàëüöèôèêàöèÿ

Çàìåäëåíèå ðîñòà

Íåðâíàÿ è ñåíñîðíàÿ
ñèñòåìû

Íàðóøåíèÿ ñëóõà

Àòàêñèÿ, íàðóøåíèÿ ïîõîäêè

Ñíèæåíèå äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè

Ðåïðîäóêòèâíàÿ ñèñòå-
ìà

Íàðóøåíèå ïîëîâîãî ñîçðåâàíèÿ

Ñòåðèëüíîñòü

Cîñóäèñòàÿ ñèñòåìà Àðòåðèîñêëåðîç

Ñåðäå÷íàÿ äèñôóíêöèÿ

Äûõàòåëüíàÿ ñèñòåìà Ýìôèçåìà ëåãêèõ

Èììóííàÿ ñèñòåìà Àòðîôèÿ òèìóñà
Íàðóøåíèå äèôôåðåíöèðîâêè Â-êëåòîê

Ìåòàáîëèçì Íàðóøåíèÿ ãîðìîíàëüíîé ðåãóëÿöèè

Íàðóøåíèå òîëåðàíòíîñòè ê ãëþêîçå

Êîæà Ñåíèëüíàÿ àòðîôèÿ



ñÿ ìåíåå àêòèâíûìè è óìèðàþò â âîçðàñòå 8—15 íåäåëü. Íåïîñðåäñòâåííàÿ
ïðè÷èíà ñìåðòè îñòàåòñÿ íåÿñíîé, íåñìîòðÿ íà èíòåíñèâíûå ïàòîìîðôîëî-
ãè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ è àíàëèçû îáðàçöîâ êðîâè. Äàííûå î ÷àñòîòå îïóõî-
ëåé ó ýòèõ ìûøåé íå ïðèâîäÿòñÿ.

Íåäàâíî áûë êëîíèðîâàí ãåí bklotho (bkl), êîòîðûé êîäèðóåò ìåìá-
ðàííûå áåëêè òèïà I. Ãåí êîäèðóåò cîäåðæàùèé 1014 àìèíîêèñëîò ìåìá-
ðàííûé áåëîê, ïîñëåäîâàòåëüíîñòè êîòîðîãî ãîìîëîãè÷íû b-ãëèêîçèäàçàì.
Áåëîê Klotho áûë âûÿâëåí â äèñòàëüíûõ êàíàëüöàõ ïî÷åê è õîðèîèäíîì
ñïëåòåíèè ìîçãà, îí êî-ýêñïðåññèðóåòñÿ ñ ïàðàòèðåîèäíûì ãîðìîíîì â
êëåòêàõ ïàðàùèòîâèäíîé æåëåçû, à òàêæå ñëàáî ýêñïðåññèðóåòñÿ â ãèïîôè-
çå, ïëàöåíòå, ñêåëåòíûõ ìûøöàõ, ìî÷åâîì ïóçûðå, àîðòå, ïîäæåëóäî÷íîé
æåëåçå, ÿè÷êàõ, ÿè÷íèêàõ è òîëñòîé êèøêå. Âìåñòå ñ òåì òðàíñêðèïòû Klo-
tho íå îáíàðóæèâàëèñü äàæå ñ ïîìîùüþ RT-PCR âî ìíîãèõ äðóãèõ îðãàíàõ
÷åëîâåêà, íàïðèìåð â æåëóäêå, ëåãêèõ, ïîä÷åëþñòíîé ñëþííîé æåëåçå, êî-
æå è êîñòÿõ, ò. å. â òåõ îðãàíàõ, â êîòîðûõ åãî ýêñïðåññèÿ âûçûâàåò òÿæåëóþ
ïàòîëîãèþ ó ìûøåé (Nabeshima, 2002). Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî íåêèé öèðêó-
ëèðóþùèé ôàêòîð îïîñðåäóåò ïëåéîòðîïíûå ôóíêöèè áåëêà Klotho, ÷òî
îáúÿñíÿåò ñèñòåìíûé ñòàð÷åñêèé ôåíîòèï ó ìóòàíòíûõ ìûøåé Klotho. Ku-
ro-o è ñîàâò. (1997) ïðåäïîëîæèëè, ÷òî ïðîäóêò ãåíà klotho ìîæåò ôóíêöèî-
íèðîâàòü êàê ïåðåäàò÷èê ñèãíàëà, ðåãóëèðóþùåãî ñòàðåíèå in vivo è áîëåç-
íè, ñâÿçàííûå ñî ñòàðåíèåì è ïðèâîäÿùèå ê ñìåðòè. Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî
ìûøè kl/kl ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ìîäåëü íå ñòàðåíèÿ, à ñèíäðîìà ïðîãåðèè.

Ãåí klotho ÷åëîâåêà âûñîêî êîíñåðâàòèâåí (86 % ïîñëåäîâàòåëüíîñòåé
àìèíîêèñëîò èäåíòè÷íû ìûøèíîìó áåëêó Klotho è èäåíòèôèöèðîâàíû íà
õðîìîñîìå 13q12) (Nabeshima, 2002). Äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè íå âûÿâëåíî
ñëó÷àåâ ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ ÷åëîâåêà, ñâÿçàííûõ ñ ýòèì ãåíîì. Îä-
íàêî ñåìü ñëó÷àåâ îäèíî÷íûõ íóêëåîòèäíûõ ïîëèìîðôèçìîâ (SNP’s) áûëè
âûÿâëåíû â ëîêóñå klotho ó ÷åëîâåêà è ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ýòè ïîëèìîð-
ôèçìû àññîöèèðîâàíû ñî ñíèæåíèåì ïëîòíîñòè ìèíåðàëîâ â êîñòÿõ è íåêî-
òîðûìè ïðèçíàêàìè ñòàðåíèÿ (Nabeshima, 2002). Íåäàâíî áûëè ïîëó÷åíû
äàííûå, ÷òî ëîêóñ klotho àññîöèèðîâàí ñ âûæèâàåìîñòüþ ÷åëîâåêà, îïðåäå-
ëÿåìîé êàê ïîñòíàòàëüíàÿ îæèäàåìàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, è òàêæå
àññîöèèðîâàí ñ äîëãîëåòèåì, îïðåäåëÿåìûì êàê îæèäàåìàÿ ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè ïîñëå 75 ëåò (Arking et al., 2002).

Ìûøè klotho îòëè÷àþòñÿ îò ìûøåé ëèíèè SAM ïî íåñêîëüêèì ïàðà-
ìåòðàì: à) ìíîæåñòâåííûå âîçðàñòíûå ôåíîòèïû ó ìûøåé kl/kl àóòîñîìàëü-
íî ðåöåññèâíû è íå çàâèñÿò îò ãåíåòè÷åñêîãî ôîíà, òîãäà êàê õàðàêòåð íà-
ñëåäîâàíèÿ ó ìûøåé SAM áîëåå ñëîæåí; á) ìíîæåñòâåííûé ñòàð÷åñêèé ôå-
íîòèï âûÿâëÿåòñÿ ó âñåõ ìûøåé kl/kl, òîãäà êàê ó ðàçëè÷íûõ ñóáëèíèé SAM
íàáëþäàþòñÿ ðàçëè÷íûå ôåíîòèïû, àññîöèèðóþùèåñÿ ñ óñêîðåííûì ñòàðå-
íèåì; â) ñòàð÷åñêèé ôåíîòèï ó ìûøåé kl/kl ïðîÿâëÿåòñÿ íàìíîãî ðàíüøå,
÷åì ó SAM (Kuro-o et al., 1997). Cëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ìûøè kl/kl — ïåðâàÿ
ëàáîðàòîðíàÿ ìîäåëü æèâîòíûõ ñî ìíîæåñòâåííûìè ôåíîòèïàìè, ñõîæèìè
ñî ñòàðåíèåì ÷åëîâåêà, ïðè÷èíîé êîòîðûõ ÿâëÿåòñÿ åäèíè÷íàÿ ìóòàöèÿ. Äå-
ôåêò ýêñïðåññèè ãåíà klotho ó ìûøåé kl/kl ïðèâîäèò ê íàðóøåíèÿì äèôôå-
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ðåíöèðîâêè îñòåîáëàñòîâ è îñòåîêëàñòîâ è ê âÿëîòåêóùåé îñòåîïåíèè.
Òðàíñôåêöèÿ íîðìàëüíîãî ãåíà klotho ïðèâîäèò ê óñòðàíåíèþ ôåíîòèïè-
÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ, íàïðèìåð àòðîôèè ãîíàä è èì-
ìóííîé ñèñòåìû (Shiraki-Iida et al., 2000). Ââåäåíèå ýòîãî ãåíà ñ ïîìîùüþ
àäåíîâèðóñà êðûñàì ëèíèè OLETF ñ âûñîêîé ïðåäðàñïîëîæåííîñòüþ ê ðàç-
âèòèþ àòåðîñêëåðîçà, ïðîÿâëÿþùåãîñÿ ãèïåðòîíèåé, îæèðåíèåì, ãèïåðãëè-
êåìèåé è ãèïåðãëèöåðèäåìèåé, ïðèâåëî ê îñëàáëåíèþ äèñôóíêöèè ýíäîòå-
ëèÿ ñîñóäîâ, óâåëè÷åíèþ ïðîäóêöèè îêèñè àçîòà, ñíèæåíèþ àðòåðèàëüíîãî
äàâëåíèÿ, ïðåäîòâðàùåíèþ ïåðèâàñêóëÿðíîãî ôèáðîçà (Saito et al., 2000).
Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî ãåí klotho ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí äëÿ ãåíîòåðàïèè
àòåðîñêëåðîçà. Ðåçóëüòàòû ïîñëåäóþùèõ ýêñïåðèìåíòîâ, âûïîëíåííûõ íà
ìûøàõ ñ äåôèöèòîì ýòîãî ãåíà (KL–/–), ïîäòâåðæäàþò ýòî ïðåäïîëîæåíèå
(Masuda et al., 2005). Â ýòîé ðàáîòå óäàëîñü ïîêàçàòü, ÷òî áåëîê Klotho ìî-
æåò íå òîëüêî ïðåäóïðåæäàòü ðàçëè÷íûå ñòàð÷åñêèå ñèìïòîìû ó ýòèõ ìû-
øåé, íî äàæå óñòðàíÿòü ó íèõ ðàíåå ïðåäñóùåñòâóþùèå ãåíîòèïè÷åñêèå
ïðîÿâëåíèÿ.

12.4.5. Òðàíñãåííûå ìîäåëè
äëÿ èçó÷åíèÿ ôóíêöèè ãåíîâ ðåïàðàöèè ÄÍÊ

Ðåïàðàöèÿ ÄÍÊ èãðàåò êëþ÷åâóþ ðîëü â ïîääåðæàíèè ñòàáèëüíîñòè ãå-
íîìà. Â ñîîòâåòñòâèè ñ òåîðèåé ñîìàòè÷åñêèõ ìóòàöèé ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî
íàêîïëåíèå ñ âîçðàñòîì ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ â ñîìàòè÷åñêèõ êëåòêàõ ÿâëÿåò-
ñÿ îäíèì èç êëþ÷åâûõ ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ (cì. ãëàâó 4). Òèïû ïîâðåæäå-
íèé ÄÍÊ âåñüìà ðàçíîîáðàçíû, ñðåäè íèõ — ñïîíòàííàÿ ïîòåðÿ ïóðèíîâûõ
è ïèðèìèäèíîâûõ îñíîâàíèé, îäíî- è äâóõöåïî÷å÷íûå ðàçðûâû ÄÍÊ, àëêè-
ëèðîâàíèå ãóàíèíà â Î6 ïîçèöèè, îáðàçîâàíèå àääóêòîâ ãëþêîçû è ãëþêî-
çî-6-ôîñôàòà, îêèñëèòåëüíûå ïîâðåæäåíèÿ (îáðàçîâàíèå ãëèêîëîâ òèìèíà è
òèìèäèíà, îêñèìåòèëóðàöèëà, 8-îêñèäåçîêñèãóàíîçèíà, ìåòèëèðîâàííûõ
àääóêòîâ, ïåðåêðåñòíûõ ñøèâîê).

Ïðè ïèãìåíòíîé êñåðîäåðìå, îáóñëîâëåííîé äåôåêòîì ýêñöèçèîííîé
ðåïàðàöèè ÄÍÊ, â 1000 ðàç óâåëè÷åí ðèñê ðàçâèòèÿ ðàêà êîæè (Benhamou,
Sarasin, 2000). Áûëè ïîëó÷åíû äâå ìîäåëè ìûøåé ñ äåôåêòàìè â îäíîì èç
ãåíîâ ýêñöèçèîííîé ðåïàðàöèè ÄÍÊ (XPD è CSB), ó êîòîðûõ íàáëþäàëè îò-
÷åòëèâûå ñèìïòîìû ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ (de Boer et al., 1999). Îä-
íàêî äàííûå î ñëó÷àÿõ âîçíèêíîâåíèÿ îïóõîëåé ó ýòèõ ìûøåé àâòîðû íå
ïðåäñòàâèëè. Ïåðâè÷íûå ýìáðèîíàëüíûå ôèáðîáëàñòû, ïîëó÷åííûå îò ìû-
øåé ñ äåôèöèòîì ãåíà ïèãìåíòíîé êñåðîäåðìû (XP-G), ïîäâåðãàëèñü ïðåæ-
äåâðåìåííîìó ñòàðåíèþ in vitro è â íèõ íàáëþäàëè ïðèçíàêè ðàííåãî íà÷à-
ëà èììîðòàëèçàöèè è íàêîïëåíèÿ ð53 (Harada et al., 1999). Ó ìûøåé ñ ïèã-
ìåíòíîé êñåðîäåðìîé, îáóñëîâëåííîé äåôèöèòîì ãåíà A(XPA), èìååò ìåñòî
ïî÷òè ïîëíîå îòñóòñòâèå ýêñöèçèîííîé ðåïàðàöèè ÄÍÊ, îäíàêî òîëüêî ó
15 % ìûøåé ñòàðøå 1.5 ëåò ðàçâèâàëèñü ñïîíòàííûå îïóõîëè (ãåïàòîöåë-
ëþëÿðíûå àäåíîìû) (van Steeg et al., 1998). Âìåñòå ñ òåì ìûøè XPA–/– áûëè
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î÷åíü ÷óâñòâèòåëüíû ê ðàäèàöèè è ê ðàçëè÷íûì õèìè÷åñêèì êàíöåðîãåíàì
(van Steeg et al., 1998, 2000).

Ñòðóêòóðíî-ñïåöèôè÷åñêèé ýíäîíóêëàçíûé êîìïëåêñ ERCC/XPF ñîñòî-
èò èç äâóõ ñóáúåäèíèö — ERCC è XPF, âîâëåêàåìûõ â ðåïàðàöèþ äâóõ ðàç-
ëè÷íûõ òèïîâ ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ: ýêñöèçèîííóþ è ðåïàðàöèþ íóêëåîòèäîâ.
Ó íîêàóòíûõ ïî ãåíó ERCC1 ìûøåé âûÿâëåíû çàìåäëåíèå ðîñòà è êàðëèêî-
âîñòü, íàðóøåíèÿ ÿäåð ãåïàòîöèòîâ, îòñóòñòâèå ïîäêîæíîãî æèðà, ðàííåå
îòëîæåíèå ôåððèòèíà â ñåëåçåíêå, ïî÷å÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü, çíà÷èòåëüíûå
íàðóøåíèÿ ïëîèäíîñòè è öèòîïëàçìè÷åñêèå èíâàãèíàöèè â ÿäðàõ ïå÷åíè è
ïî÷åê, çíà÷èòåëüíîå óìåíüøåíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè (Niedernhofer
et al., 2006). Ìóòàíòíûå ïî ãåíó ERCC1 êëåòêè ïîäâåðãàþòñÿ ïðåæäåâðå-
ìåííîìó ðåïëèêàöèîííîìó ñòàðåíèþ in vitro â îòëè÷èå îò êëåòîê ìûøåé,
èìåþùèõ äåôåêò òîëüêî ýêñöèçèîííîé ðåïàðàöèè.

M. Dolle è ñîàâò. (2006) èññëåäîâàëè âîçðàñòíóþ äèíàìèêó íàêîïëåíèÿ
ñîìàòè÷åñêèõ ìóòàöèé ó ìûøåé ÷åòûðåõ ïîïóëÿöèé ñ ðàçëè÷íûìè äåôåêòà-
ìè ðåïàðàöèè ÄÍÊ. Ìûøè Xpa–/– õàðàêòåðèçîâàëèñü íàðóøåííîé ýêñöèçè-
îííîé ðåïàðàöèåé íóêëåîòèäîâ, ó ìûøåé Ercc1–/– ýòî íàðóøåíèå ñî÷åòàëîñü
ñ íàðóøåíèåì ðåïàðàöèè ìåæíèòåâûõ ñøèâîê. Ó ìûøåé Xpd–/– áûë äåôåêò
ãëîáàëüíîé ýêñöèçèîííîé ðåïàðàöèè ãåíîìà (ìîäåëü òðèõîòèîäèñòðîôèè),
à ìûøè Csb–/–, ïðåäñòàâëÿþùèå ñîáîé ìîäåëü ñèíäðîìà Êîêåéíà, èìåëè íà-
ðóøåíèÿ òðàíñêðèïöèîííîé ðåïàðàöèè ÄÍÊ. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî òîëüêî
äåôèöèò Xpa è Ercc1 ïðèâîäèë ê óâåëè÷åíèþ íåñòàáèëüíîñòè ãåíîìà ïðè
ñòàðåíèè, òîãäà êàê äåôèöèò Xpd è Csb, íàðóøàþùèé òðàíñêðèïöèþ è/èëè
ñïàðåííóþ ñ òðàíñêðèïöèåé ðåïàðàöèþ, òàêèì ýôôåêòîì íå îáëàäàë. Ñëå-
äóåò îòìåòèòü, ÷òî ó ìûøåé Csb–/– íå íàáëþäàëîñü óêîðî÷åíèÿ ïðîäîëæè-
òåëüíîñòè æèçíè (Dolle et al., 2006), íî èìåëî ìåñòî òîðìîæåíèå ñïîíòàííî-
ãî êàíöåðîãåíåçà (Lu et al., 2001).

Èçó÷èâ ïàöèåíòà ñ íîâîé ôîðìîé ïðîãåðèè, âûçâàííîé ìóòàöèåé â ãåíå
ðåïàðàöèè ÄÍÊ, è íîêàóòíóþ ìûøèíóþ ìîäåëü ýòîé ïðîãåðèè, Niedernho-
fer è ñîàâò. (2006) óñòàíîâèëè, ÷òî ïîâðåæäåíèÿ èíäóöèðóþò ñòàðåíèå, íî
òåìï ýòîãî ñòàðåíèÿ îïðåäåëÿåòñÿ ãåíåòè÷åñêè. Íîâàÿ áîëåçíü, êîòîðóþ àâ-
òîðû íàçâàëè XPF ïðîãåðîèäíûì ñèíäðîìîì, ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ñìåñü
ïðîãåðèè, èëè ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ, è ñèìïòîìîâ, áîëåå òèïè÷íûõ
äëÿ îáû÷íî íàáëþäàåìûõ çàáîëåâàíèé, ñâÿçàííûõ ñ äåôåêòàìè ðåïàðàöèè
ÄÍÊ, òàêèìè êàê ïèãìåíòíàÿ êñåðîäåðìà èëè ñèíäðîì Êîêåéíà. Ó èññëåäî-
âàííîãî 15-ëåòíåãî ïàöèåíòà áûë çàìåäëåí ðîñò, îí èìåë ïðîáëåìû ñ ôóíê-
öèåé ïî÷åê è ïå÷åíè íàðÿäó ñ ïðèçíàêàìè, îáû÷íî àññîöèèðîâàííûìè ñ
íîðìàëüíûì ñòàðåíèåì, íàïðèìåð ãèïåðòîíèþ. Íî ïðè ýòîì ó íåãî áûëà
ïîâûøåíà ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ñîëíå÷íîìó ñâåòó, ÷òî òèïè÷íî äëÿ äåôåêòà
ðåïàðàöèè ÄÍÊ. Ó ìûøåé, íîêàóòíûõ ïî ãåíó ERCC1, îòâå÷àþùåãî çà ýêñ-
öèçèîííóþ ðåïàðàöèþ ÄÍÊ, è ó êîòîðûõ áûëî ñìîäåëèðîâàíî ýòî çàáîëå-
âàíèå, â âîçðàñòå 15 äíåé èññëåäîâàòåëè îáíàðóæèëè ïðîôèëü òðàíñêðèïòî-
ìà, ñõîäíûé ñ òàêîâûì ó íîðìàëüíî ñòàðåâøèõ ìûøåé â âîçðàñòå 2.5 ëåò è
ñäâèíóòûì â ñòîðîíó íàðóøåíèÿ ôóíêöèé ðåïàðàöèè ÄÍÊ, ïîääåðæàíèÿ
êëåòî÷íîãî ðàâíîâåñèÿ, c îäíîé ñòîðîíû, è ñíèæåíèÿ ðîñòîâûõ ôóíêöèé —
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ñ äðóãîé. Àâòîðû ïðèøëè ê âûâîäó, ÷òî ñòàðåíèå ìîãëî áû ðàññìàòðèâàòüñÿ
êàê ïîñòåïåííûé ñäâèã íà ôîíå íåðåïàðèðîâàííîé ÄÍÊ èëè èíîãî êëåòî÷-
íîãî ñòðåññà îò ñòðàòåãèè êëåòî÷íîãî ðîñòà ê ñòðàòåãèè âûæèâàíèÿ. Ó ïàöè-
åíòîâ ñ ïðîãåðèåé ýòîò ñäâèã íàáëþäàåòñÿ â ðàííåì âîçðàñòå, òîãäà êàê ó
íîðìàëüíûõ èíäèâèäóóìîâ íàáëþäàåòñÿ çíà÷èòåëüíî ïîçäíåå. Åñëè âûêëþ-
÷èòü äðóãèå ãåíû, íåîáõîäèìûå äëÿ ýêñöèçèîííîé ðåïàðàöèè íóêëåîòèäîâ,
äëÿ ìîäåëèðîâàíèÿ ó ÷åëîâåêà ïèãìåíòíîé êñåðîäåðìû, íå áóäåò íàáëþ-
äàòüñÿ óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ, à ðàçîâüåòñÿ ïðåäðàñïîëîæåííîñòü ê ðàêó.
Ïîýòîìó ãåí ERCC1 ìîæíî ðàññìàòðèâàòü êàê óíèêàëüíûé. Ýòîò ñþðïðèç
çàñòàâèë èññëåäîâàòåëåé îáðàòèòü âíèìàíèå íà ëþäåé ñ ïîäîáíûì çàáîëå-
âàíèåì. 15-ëåòíèé ïîäðîñòîê èç Àôãàíèñòàíà íàáëþäàëñÿ â êëèíèêå Ðîò-
òåðäàìà ïî ïîâîäó ïèãìåíòíîé êñåðîäåðìû, íî èìåë âñå ïðèçíàêè ïðîãå-
ðèè. Ãåíåòè÷åñêèé àíàëèç ïîêàçàë, ÷òî ó ïàöèåíòà èìååòñÿ ìóòàöèÿ â ãåíå
XPF, îáû÷íî ñâÿçàííîì ñ óìåðåííîé ïèãìåíòíîé êñåðîäåðìîé. Ãåí XPF â
êîìïëåêñå ñ ãåíîì ERCC1 âîâëå÷åí â ðåïàðàöèþ êàê âíóòðèöåïî÷å÷íûõ,
òàê è ìåæöåïî÷å÷íûõ ïîâðåæäåíèé. Ïàöèåíòû ñ ïèãìåíòíîé êñåðîäåðìîé
îáû÷íî èìåþò äåôåêò ðåïàðàöèè âíóòðèíèòèåâûõ ïîâðåæäåíèé, íî êëåòêè
ýòîãî ïàöèåíòà èìåëè äåôåêò è â ðåïàðàöèè ìåæöåïî÷å÷íûõ ñøèâîê, ÷òî
ïðèâîäèëî ê íàðóøåíèþ ðåïëèêàöèè ÄÍÊ è ïðîöåññà òðàíñêðèïöèè. Íå-
ñïîñîáíîñòü óäàëÿòü ýòè áîëåå ñåðüåçíûå ïîâðåæäåíèÿ ìîæåò áûòü âàæíûì
ôàêòîðîì â ðàçâèòèè ñèìïòîìîâ ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ, êîòîðûå íà-
áëþäàëèñü êàê ó èññëåäîâàííîãî ïàöèåíòà, òàê è ó ìûøåé ñ âûêëþ÷åííûì
ãåíîì ERCC1. Íàèáîëåå ñóùåñòâåííîé íàõîäêîé áûëè íàðóøåíèÿ â ãåíàõ
ñîìàòîòðîïíîé îñè, âêëþ÷àþùåé ïåðåäà÷ó ñèãíàëà èíñóëèíîïîäîáíîãî
ôàêòîðà ðîñòà 1 (IGF-1), ýêñïðåññèÿ êîòîðûõ áûëà ñóùåñòâåííî óãíåòåíà.
Èìåííî ýòà îñü îïðåäåëÿåò, áóäóò ëè êëåòêè ïðîëèôåðèðîâàòü èëè ïîääåð-
æèâàòü ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü. Ìóòàöèè ãåíîâ ýòîé îñè óâåëè÷èâàþò
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìîäåëüíûõ îðãàíèçìîâ, õîòÿ îãðàíè÷åíèå êàëî-
ðèéíîñòè ïèòàíèÿ, êîòîðîå òàêæå óâåëè÷èâàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè,
ïîäàâëÿåò ýòè ãåíû. Åñëè ñèñòåìà õîðîøî ôóíêöèîíèðóåò è óðîâåíü èíñó-
ëèíà âûñîê, îðãàíèçì áûñòðî ðàñòåò. Åñëè ñèñòåìà ðàáîòàåò íà íèçêîì
óðîâíå, ðîñò çàìåäëåí, íî îñíîâíîé âêëàä ïðîèñõîäèò â ïîääåðæàíèå êëå-
òîê è ðåïàðàöèþ, ò. å. â ñòðàòåãèþ âûæèâàíèÿ. Òàêèì îáðàçîì, ïðåäñòàâ-
ëåííàÿ ðàáîòà ïîääåðæèâàåò ãèïîòåçó î ðîëè íàêîïëåíèÿ íåðåïàðèðóåìûõ
ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ ïðè íîðìàëüíîì ñòàðåíèè è óñòàíàâëèâàåò ñâÿçü ìåæäó
ïîâðåæäåíèÿìè ÄÍÊ è ñèñòåìîé ïðîõîæäåíèÿ ñèãíàëà â îñè IGF-1/èíñóëèí
ïðè ñòàðåíèè (ñì. ãëàâó 7).

Ñþðïðèçîì îêàçàëîñü îáíàðóæåíèå ó äâîéíûõ ãîìîçèãîòíûõ ìóòàíò-
íûõ ìûøåé Xpd/Xpa, õàðàêòåðèçóþùèõñÿ âñåìè ïðèçíàêàìè óñêîðåííîãî
ñòàðåíèÿ, â öåëîì õîðîøåå ñîñòîÿíèå çäîðîâüÿ, óâåëè÷åííîé ïðîäîëæè-
òåëüíîñòè æèçíè, êàê ýòî íàáëþäàåòñÿ ó ýíäîêðèíî-äåôèöèòíûõ ìûøåé
èëè ìûøåé, ñîäåðæàâøèõñÿ íà êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòå (van de Ven
et al., 2007). Ýòè õàðàêòåðèñòèêè, èññëåäîâàííûå â âîçðàñòå 2 íåäåëü, êîãäà
ìûøàòà åùå ïèòàëèñü ãðóäíûì ìîëîêîì, âêëþ÷àëè ñíèæåíèå âåñà, ãèïîã-
ëèêåìèþ, ãèïîèíñóëèíåìèþ, ñíèæåíèå óðîâíÿ IGF-1 è òåìïåðàòóðû òåëà.
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Êðîìå òîãî, ó ýòèõ ìûøåé áûëî âûÿâëåíî ñíèæåíèå ýêñïðåññèè ãåíîâ, âî-
âëå÷åííûõ â ñèñòåìó, îáåñïå÷èâàþùóþ ïîñòíàòàëüíûé ðîñò æèâîòíûõ,
âêëþ÷àÿ ãåí ðåöåïòîðà ãîðìîíà ðîñòà. Àâòîðû ñêëîííû ðàññìàòðèâàòü óêà-
çàííûå ïðîÿâëåíèÿ ó ìóòàíòíûõ ìûøåé ñ ñèíäðîìîì ïðîãåðèè êàê êîìïåí-
ñàòîðíûé, àäàïòèâíûé ìåõàíèçì, âêëþ÷àþùèéñÿ â îòâåò íà íàêîïëåíèå ïî-
âðåæäåíèé â ÄÍÊ.

Ku-86 — áåëîê, èãðàþùèé ñóùåñòâåííóþ ðîëü â ðåïàðàöèè äâóõöåïî-
÷å÷íûõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ íåãîìîëîãè÷íûì áåëêîì Ku70. Ìóòàíòíûå ìûøè
(ku86–/–) ïî ñðàâíåíèþ ñ äèêèì òèïîì áûñòðåå ñòàðåþò, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ îñ-
òåîïåíèåé, àòðîôèåé êîæè è âîëîñÿíûõ ôîëëèêóëîâ, äåãåíåðàöèåé ãåïàòî-
öèòîâ, ðàçâèòèåì ãèïåðïëàñòè÷åñêèõ óçåëêîâ â ïå÷åíè è ïîâûøåííîé ñìåðò-
íîñòüþ (Vogel et al., 1999). Ïîâûøåííàÿ ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ ðàêà è, âîçìîæíî,
ñåïñèñà (ñâÿçàííîãî ñ ðåàêòèâíûì èììóííûì îòâåòîì), ïî-âèäèìîìó,
îñíîâíàÿ ïðè÷èíà ïîâûøåííîé ñìåðòíîñòè ó ýòèõ ìûøåé. Ñëåäóåò îòìå-
òèòü, ÷òî ïîâûøåíèå ñìåðòíîñòè ó ìûøåé ku86–/– íà÷èíàåòñÿ âñêîðå ïîñëå
ïîëîâîãî ñîçðåâàíèÿ, ïðèâîäÿ ê ñíèæåíèþ ïëîäîâèòîñòè. In vitro ìûøèíûå
êëåòêè ñ äåôèöèòîì Ku80 èìåþò çàìåòíî óâåëè÷åííóþ ÷àñòîòó õðîìîñîì-
íûõ àáåððàöèé, âêëþ÷àÿ ðàçðûâû, òðàíñëîêàöèè è àíåóïëîèäèþ (Difilippan-
tonio et al., 2000).

×àñòîòà âîçíèêíîâåíèÿ ðàêà ó ìûøåé ku–/– â 13 ðàç íèæå, ÷åì â êîíòðî-
ëå, îäíàêî ó ìóòàíòíûõ ìûøåé îïóõîëè ðàçâèâàþòñÿ ðàíüøå (Vogel et al.,
1999). Â òî æå âðåìÿ ó íîêàóòíûõ ìûøåé ku70–/–, èìåþùèõ òîò æå ãåíåòè-
÷åñêèé ôîí (129Sv�C57BL/5) è òàêæå óêîðî÷åííóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè, èìååò ìåñòî âûñîêàÿ ÷àñòîòà CD4+—ÑD8+ Ò-êëåòî÷íûõ ëèìôîì,
ðàçâèâàþùèõñÿ â ñðåäíåì â âîçðàñòå 6 ìåñÿöåâ (Li et al., 1998). Ýòè íàáëþ-
äåíèÿ ïîçâîëÿþò ïðåäïîëàãàòü, ÷òî îäèí èëè îáà ýòèõ áåëêà ôóíêöèîíè-
ðóþò íåçàâèñèìî. Èçâåñòíî, ÷òî áåëîê ð53 êîíòðîëèðóåò õðîìîñîìíûå
ïîâðåæäåíèÿ è îñòàíàâëèâàåò êëåòî÷íûé öèêë, ëèáî çàïóñêàåò àïîïòîç â
êëåòêàõ ñ íåðåïàðèðîâàííûìè ïîâðåæäåíèÿìè. Äëÿ èçó÷åíèÿ âîïðîñà î
âêëþ÷åíèè ð53 â ïðåêðàùåíèå ðîñòà ó Ku80–/– ìûøåé áûëè âûâåäåíû ìû-
øè ñ äâîéíîé ìóòàöèåé Ku80–/–ð53–/– (Difilippantonio et al., 2000). Õîòÿ ìû-
øè ðàçâèâàëèñü íîðìàëüíî, âñå îíè óìåðëè äî 12-íåäåëüíîãî âîçðàñòà îò
äèññåìèíèðîâàííîé Â-êëåòî÷íîé ëèìôîìû. Íàïðîòèâ, ó íîêàóòíûõ ìûøåé
ð53–/– ðàçâèâàëèñü ëèìôîìû òèìóñà (Jacks et al., 1997), êîòîðûå ðàçâèâà-
ëèñü ìåäëåííåå, ÷åì Â-êëåòî÷íûå ëèìôîìû ó Ku80–/–ð53–/– ìûøåé, òîãäà
êàê ó ìûøåé Ku80–/– Ò-êëåòî÷íûå ëèìôîìû òîëüêî èçðåäêà ðàçâèâàëèñü â
âîçðàñòå ñòàðøå 7 ìåñÿöåâ (Vogel et al., 1999). Ìîæíî ñäåëàòü âûâîä, ÷òî
Ku80–/– ÿâëÿåòñÿ ãåíîì, êîòîðûé ïîääåðæèâàåò èíòåãðàöèþ ãåíîìà ïóòåì
âêëþ÷åíèÿ ìåõàíèçìà ñóïðåññèè õðîìîñîìíûõ ïåðåñòðîåê (Difilippantonio
et al., 2000).

Íàðÿäó ñ Ku86/70 ãåòåðîìåðîì, âàæíûì êîìïîíåíòîì â ìåõàíèçìå ðå-
ïàðàöèè äâóõöåïî÷å÷íûõ ðàçðûâîâ ÄÍÊ èãðàåò êàòàëèòè÷åñêàÿ ñóáúåäèíè-
öà ÄÍÊ-ïðîòåèí êèíàçû (DNA-PKcs). Ó ñêîíñòðóèðîâàííûõ ìûøåé ñ äåôè-
öèòîì DNA-PKcs áûëî âûÿâëåíî óêîðî÷åíèå òåëîìåð ïî ñðàâíåíèþ ñ ìû-
øàìè äèêîãî òèïà (Espejel et al., 2004). 50 % âûæèâàåìîñòè ìûøè

21

×àñòü V. Ìîäèôèöèðóþùèå ôàêòîðû ñòàðåíèÿ êàê ñðåäñòâà äëÿ èçó÷åíèÿ åãî ìåõàíèçìîâ



DNA-PKcs-/- äîñòèãàëè â âîçðàñòå 13 ìåñ., òîãäà êàê äëÿ DNA-PKcs+/+ ìûøåé
ýòîò ïîêàçàòåëü ñîñòàâèë 19.5 ìåñ. Äî äâóõëåòíåãî âîçðàñòà äîæèëè òîëüêî
3 % íîêàóòíûõ æèâîòíûõ, ïðîòèâ 23 % â êîíòðîëüíîé ãðóïïå. Ãëàâíîé ïðè-
÷èíîé ñìåðòè íîêàóòíûõ ìûøåé áûëè ëèìôîìû òèìóñà, èíôåêöèÿ è àòðî-
ôèÿ êèøîê, ïðè÷åì ëèìôîìû ðàçâèâàëèñü ó íîêàóòíûõ ìûøåé çíà÷èòåëüíî
ðàíüøå, ÷åì ó ìûøåé äèêîãî òèïà. Ó ìûøåé DNA-PKcs–/– óæå â âîçðàñòå
6—12 ìåñÿöåâ ÷àñòî íàáëþäàëè îñòåïîðîç, êèôîç, ñíèæåíèå âåñà òåëà.

12.4.6. Ìûøè ñ âûêëþ÷åííûì ãåíîì SIRT6

Ãåíû ñåìåéñòâà ñèðòóèíîâ (SIRTUIN — silence information regulators —
ðåãóëÿòîðû çàìàë÷èâàíèÿ èíôîðìàöèè). Îäèí èç ãåíîâ ýòîãî ñåìåéñòâà Sir2
îòêðûòûé â 2001 ã. ó äðîææåé, îêàçàëñÿ íåïîñðåäñòâåííî âîâëå÷åííûì â
ðåãóëÿöèþ ïðîöåññîâ ñòàðåíèÿ ó ðàçíûõ îðãàíèçìîâ (äðîææè, àñêàðèäà,
äðîçîôèëà è ìûøè). Ãåíû ýòîãî ñåìåéñòâà àêòèâèðóþòñÿ ïîä âëèÿíèåì äå-
ôèöèòà êàëîðèé â îðãàíèçìå, à òàêæå ïîä äåéñòâèåì äðóãèõ ñòðåññîðíûõ
ôàêòîðîâ. Åãî íåïîñðåäñòâåííûì èíäóêòîðîì îêàçàëñÿ íèêîòèíàìèä äè-
íóêëåîòèä (ÍÀÄ) — ïðîäóêò îêèñëåíèÿ ÍÀÄ-H. Èäåíòèôèöèðîâàííî 7 ãî-
ìîëîãîâ Sir2 ó ìëåêîïèòàþùèõ (SIRT1-SIRT7). Áåëêè, êîäèðóåìûå ãåíàìè
SIRT, ñòèìóëèðóþò âûðàáîòêó ðàçëè÷íûõ ñèãíàëüíûõ ìîëåêóë, âêëþ÷àÿ
èíñóëèí è IGF-1, ïîâûøàþò ñòàáèëüíîñòü ÄÍÊ ïóòåì ñêðó÷èâàíèÿ äâîéíîé
ñïèðàëè, àêòèâèðóþò ðåïàðàòèâíûå è çàùèòíûå ìåõàíèçìû êëåòêè, ïîâû-
øàþò ñêîðîñòü ýíåðãîîáìåíà è óñòîé÷èâîñòü ê îêèñëèòåëüíîìó ñòðåññó, óã-
íåòàþò ôóíêöèè àïîïòîçíûõ ãåíîâ, êîîðäèíèðóþò ðåàêöèþ íà ñòðåññ êëåò-
êè è îðãàíèçìà â öåëîì. Êîîðäèíèðóþùèå ýôôåêòû ãåíîâ ýòîãî ñåìåéñòâà
ðåàëèçóþòñÿ ÷åðåç áåëêîâûå ïðîäóêòû äðóãèõ ðåãóëÿòîðíûõ ãåíîâ, òàêèõ
êàê Ð53, FOXO, Ku70, MYOD, NCoR, ÷åðåç ãèñòîíû H3, H4 è H1 è ãåíû, ðå-
ãóëèðóþùèå àöåòèëèðîâàíèå ãèñòîíîâ Ð300 (Longo, Kenendy, 2006). Ðå-
çóëüòàòîì ýêñïðåññèè ãåíîâ SIRT ÿâëÿåòñÿ óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè êëåòîê è îðãàíèçìà â öåëîì. Òàêîé ýôôåêò ñèðòóèíîâ óæå ïîêàçàí íà
äðîææàõ, íåìàòîäàõ è äðîçîôèëàõ, ó êîòîðûõ èçáûòîê ïðîäóêòà ýòèõ ãåíîâ
óâåëè÷èâàë ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè íà 30—49 %. SIRT6 — ñâÿçàííûé ñ
õðîìàòèíîì ÿäåðíûé áåëîê, óâåëè÷èâàåò ðåçèñòåíòíîñòü ÄÍÊ ê ïîâðåæäå-
íèþ è ïîäàâëÿåò ãåíîìíóþ íåñòàáèëüíîñòü â ìûøèíûõ êëåòêàõ, àêòèâíî
ó÷àñòâóåò â ýêñöèçèîííîé ðåïàðàöèè îñíîâàíèé ÄÍÊ. Ó ìûøåé ñ íîêàóòè-
ðîâàííûì SIRT6 (SIRT6–/–) áûëè îòìå÷åíû î÷åíü ðàííèå (â âîçðàñòå 2—
3 íåäåëü) ïðîÿâëåíèÿ ïðèçíàêîâ óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ (çàìåäëåíèå ðîñòà,
ïîòåðÿ ïîäêîæíîãî æèðà, êàõåêñèÿ, ðàçâèòèå ëîðäîêèôîçà è âûðàæåííîé
ëèìôîïåíèè, ìåòàáîëè÷åñêèå äåôåêòû, âêëþ÷àÿ ãèïîãëèêåìèþ è äåôèöèò
IGF-1, ïðè íîðìàëüíîì óðîâíå ãîðìîíà ðîñòà) è ðàííÿÿ ñìåðòü äî äîñòèæå-
íèÿ âîçðàñòà 4 íåäåëü (Mostoslavsky et al., 2006). Àâòîðû ïðèøëè ê âûâîäó,
÷òî îäíîé èç ôóíêöèé SIRT6 ÿâëÿåòñÿ ïîääåðæàíèå íîðìàëüíîé ðåïàðàöèè
ÄÍÊ, òîãäà êàê âûêëþ÷åíèå ýòîãî ãåíà ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ ìíîæåñòâåí-
íûõ íàðóøåíèé, âåñüìà íàïîìèíàþùèõ àññîöèèðîâàííûå ñ âîçðàñòîì äåãå-
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íåðàòèâíûå ïðîöåññû. Êëåòêè, äåôèöèòíûå ïî SIRT6, ÷ðåçâû÷àéíî ÷óâñò-
âèòåëüíû ê äåéñòâèþ ÀÔÊ, èíäóöèðóåìûõ èîíèçèðóþùåé ðàäèàöèåé èëè
H2O2, à òàêæå àëêèëèðóþùèìè àãåíòàìè, íî íå óëüòðàôèîëåòîâûì îáëó÷å-
íèåì, ÷òî ïîäòâåðæäàåò ðîëü ýòîãî ãåíà â ðåãóëÿöèè ýêñöèçèîííîé ðåïàðà-
öèè îñíîâàíèé ÄÍÊ (Mostoslavsky et al., 2006). Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ìû-
øèíûå ýìáðèîíàëüíûå ôèáðîáëàñòû, äåôèöèòíûå ïî Sirt1, íå áûëè ïîäâåð-
æåíû êëåòî÷íîìó ñòàðåíèþ ïðè âîçäåéñòâèè ñóáëåòàëüíîãî õðîíè÷åñêîãî
îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà (Chua et al., 2005). Ïðè ýòîì êëåòî÷íîå ñòàðåíèå,
èíäóöèðóåìîå îíêîãåíîì â ýòèõ êëåòêàõ, èíäóöèðîâàëîñü áåç êàêèõ-ëèáî
ïðîáëåì. Èíòåðåñíî, ÷òî èíãèáèòîð ñèðòóèíîâ íèêîòèíàìèä óâåëè÷èâàë
ïðîäîëæèòåëüíîñòü ðåïëèêàòèâíîé æèçíè ôèáðîáëàñòîâ ÷åëîâåêà (Lim
et al., 2006). Ïðåäâàðèòåëüíûå èññëåäîâàíèÿ ñâÿçè ìåæäó ôóíêöèåé Sirt1 è
ðàêîì ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî óñèëåíèå àêòèâíîñòè Sirt1 ìîæåò ñïîñîá-
ñòâîâàòü êàíöåðîãåíåçó. Òàê, âîçäåéñòâèå íà ÷åëîâå÷åñêèå êëåòêè ðàêà ìî-
ëî÷íîé æåëåçû è ðàêà ëåãêîãî èíãèáèòîðîì Sirt1 ñèðòèíîëîì âûçûâàëî
îñòàíîâêó êëåòî÷íîãî ðîñòà, âåñüìà ñõîäíîå ñ ðåïëèêàòèâíûì ñòàðåíèåì
(Ota et al., 2006).

12.4.7. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì PARP

Ïîëè(ÀÄÔ-ðèáîçà) è ïîëè(ÀÄÔ-ðèáîçà) ïîëèìåðàçà-1 (PARP-1) áûëè
îïèñàíû îêîëî 40 ëåò íàçàä, íî ëèøü íåäàâíî ïîêàçàíà èõ âàæíàÿ ðîëü âî
ìíîãèõ êëåòî÷íûõ ïðîöåññàõ, òàêèõ êàê ðåïëèêàöèÿ, ðåïàðàöèÿ, ðåêîìáè-
íàöèÿ ÄÍÊ, êëåòî÷íàÿ ïðîëèôåðàöèÿ è ãèáåëü, ãåííàÿ òðàíñêðèïöèÿ, óêî-
ðî÷åíèå òåëîìåð, âîñïàëåíèå, à òàêæå â êàíöåðîãåíåçå (Burkle et al., 2005;
Ïèñêóíîâà è äð., 2007). Ïðè âîçíèêíîâåíèè ðàçðûâîâ ÄÍÊ, âûçâàííûõ, â
÷àñòíîñòè, àëêèëèðóþùèìè àãåíòàìè è ðàäèàöèåé, PARP-1 ñâÿçûâàåòñÿ ñ
ìåñòàìè ðàçðûâîâ çà ñ÷åò òàê íàçûâàåìûõ «öèíêîâûõ ïàëüöåâ», ðàñïîëî-
æåííûõ â ÄÍÊ-ñâÿçûâàþùåì äîìåíå è îäíîâðåìåííî ñèíòåçèðóåò îëèãî-
èëè ïîëè(ÀÄÔ-ðèáîçíûå) öåïî÷êè, êîâàëåíòíî ñâÿçûâàåìûå ñ ðàçíûìè àê-
öåïòîðíûìè áåëêàìè èëè ñ ñîáñòâåííîé ìîëåêóëîé ïóòåì ïåðåìåùåíèÿ
åäèíèöû ÀÄÔ-ðèáîçû îò íèêîòèíàìèä àäåíèí äèíóêëåîòèäà (ÍÀÄ+).

Ïîäàâëåíèå àêòèâíîñòè PARP-1 îñëàáëÿåò ñèñòåìû ðåïàðàöèè ÄÍÊ,
ïðèâîäÿ ê óâåëè÷åíèþ óðîâíÿ ãåíîìíîé íåñòàáèëüíîñòè, êàê èçâåñòíî,
óñêîðÿþùåé êàíöåðîãåíåç (Burkle et al., 2005). Äëÿ èçó÷åíèÿ ðîëè PARP-1 â
ðåïàðàöèè ÄÍÊ, ïîääåðæàíèè ãîìåîñòàçà, êàíöåðîãåíåçå è ñòàðåíèè áûëè
ñîçäàíû ëèíèè ìûøåé, íîêàóòíûå ïî ãåíó PARP-1. Â ÷àñòíîñòè, â ðàáîòàõ
Wang et al. (1995) áûëè èñïîëüçîâàíû ìûøè-ãèáðèäû 129/Sv�C57BL/6 è
÷èñòûå ëèíåéíûå ìûøè 129/Sv (Tong et al., 2000, 2001). Èíàêòèâàöèÿ ãåíà
PARP-1 ïðîèçâîäèëàñü ïóòåì óäàëåíèÿ 2-ãî ýêçîíà, ðàçðóøàþùåãî «öèíêî-
âûå ïàëüöû» è ïðåïÿòñòâîâàâøåãî ñâÿçûâàíèþ ñ ÄÍÊ. Ñëåäóåò îòìåòèòü,
÷òî âûæèâàåìîñòü è äèíàìèêà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó íîêàóòíûõ
ìûøåé PARP-1–/– áûëà âïåðâûå èçó÷åíà â íàøåé ëàáîðàòîðèè (Ïèñêóíîâà
è äð., 2007à).
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Èç òàáë. 12.5 âèäíî, ÷òî ñðåäè íîêàóòíûõ ìûøåé ñðåäíÿÿ ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè êàê âñåõ, òàê è ïîñëåäíèõ 10 % æèâîòíûõ, áûëà ñòàòèñòè-
÷åñêè äîñòîâåðíî êîðî÷å, ÷åì ó ìûøåé «äèêîãî òèïà». Òàêàÿ æå òåíäåíöèÿ
ïðîñëåæèâàëàñü ïðè àíàëèçå ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
è ìåäèàíû. Ïðè ýòîì ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ a ó íîêàóòíûõ æèâîòíûõ áûëà
âûøå, à ïîêàçàòåëü âðåìåíè óäâîåíèÿ ñèëû ñìåðòíîñòè — íèæå, ÷åì â
êîíòðîëå, ïðè÷åì âûÿâëåííûå ðàçëè÷èÿ áûëè ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíûìè
(ðèñ. 12.1).

Èç òàáë. 12.6 ìîæíî âèäåòü, ÷òî ó íîêàóòíûõ ìûøåé èìååò ìåñòî îò÷åò-
ëèâîå óñêîðåíèå âîçðàñòíûõ ïðîöåññîâ ìíîãèõ ñèñòåì îðãàíèçìà. Îáíàðó-
æåííîå íàìè ñîêðàùåíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè íîêàóòíûõ æèâîòíûõ
ìîæíî îáúÿñíèòü íàêîïëåíèåì íàðóøåíèé ìàêðîìîëåêóë, âêëþ÷àÿ ÄÍÊ,
âûçâàííûõ îñëàáëåíèåì ñèñòåìû ðåïàðàöèè ÄÍÊ, â êîòîðîé PARP èãðàåò
çíà÷èòåëüíóþ ðîëü. Ñòèìóëÿöèÿ ñòàðåíèÿ è óêîðî÷åíèå æèçíè ïîêàçàíû íà
ðàçëè÷íûõ ìûøèíûõ ìîäåëÿõ ñ äåôåêòàìè íóêëåîòèäíîé ýêñöèçèîííîé ðå-
ïàðàöèè (de Boer, Hoeijmakers, 1999). Â ðÿäå ðàáîò ïîêàçàíà ïðÿìàÿ êîððå-
ëÿöèÿ ìåæäó ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè ðàçëè÷íûõ âèäîâ ìëåêîïèòàþ-
ùèõ è ñïîñîáíîñòüþ èõ êëåòîê ê ïîëè(ÀÄÔ-ðèáîç)èëèðîâàíèþ, îáóñëîâ-
ëåííîé àêòèâíîñòüþ PARP-1 (Burkle et al., 2005). Â ëèìôîöèòàõ ñòîëåòíèõ
ëþäåé àêòèâíîñòü PARP-1 áûëà çíà÷èòåëüíî âûøå, ÷åì ó 20—70-ëåòíèõ
(Muiras, 2003).

Â íàøåì èññëåäîâàíèè ïðè àóòîïñèè îïóõîëè îáíàðóæåíû ó 53 èç
73 íîêàóòíûõ ìûøåé (73 %) è 79 èç 103 êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ (77 %).
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Ò à á ë è ö à 12.5

Ïîêàçàòåëè âûæèâàåìîñòè è ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
ó ìûøåé PARP-1–/– è PARP-1+/+

Ïîêàçàòåëè Êîíòðîëü (PARP-1+/+) PARP-1–/–

×èñëî ìûøåé 103 73

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè (Ì � S.E.M.), ñóò.

678 � 14.2 588 � 14.4**

Ìåäèàíà, ñóò. 686 597

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
ïîñëåäíèõ 10 % äîæèâøèõ,
ñóò.

919 � 11.6 778 � 14.3**

Ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè, ñóò.

983 822

a (ñóò.–1) 0.00771
(0.00760; 0.00782)#

0.00932
(0.00926: 0.00956)*#

MRDT 89.88 (88.6; 91.22)# 74.36 (72.53; 74.89)*#

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Êîíñòàíòà a â óðàâíåíèè Ãîìïåðöà: R = R0(exp)at, ãäå R0 = 3 ñìåðò-
íîñòü âî âðåìÿ t = 0; MRDT — âðåìÿ óäâîåíèÿ ñèëû ñìåðòíîñòè (mortality rate doubling time).
# — â ñêîáêàõ — 95 %-íûé äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë. Ðàçëè÷èå ñ êîíòðîëåì ñòàòèñòè÷åñêè
äîñòîâåðíî: *p < 0.05; ** — p < 0.0002.



Ñðåäíèé âîçðàñò íîêàóòíûõ æèâîòíûõ ñ îïóõîëÿìè áûë çíà÷èòåëüíî ìåíü-
øå, ÷åì ó æèâîòíûõ «äèêîãî òèïà» (612 ± 19.2 è 706 ± 17.6 ñóòîê ñîîòâåòñò-
âåííî, ð < 0.0002). Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ñðåäè íîêàóòíûõ ìûøåé çíà÷è-
òåëüíî ÷àùå (ð < 0.05) âñòðå÷àëèñü ôàòàëüíûå îïóõîëè, ïðèâîäèâøèå ê ãè-
áåëè æèâîòíûõ. Ïîäîáíûå íîâîîáðàçîâàíèÿ îáíàðóæåíû ó 49 ìûøåé
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Ðèñ. 12.1. Êðèâûå âûæèâàåìîñòè (À) è âîçíèêíîâåíèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé (Á) ó ìûøåé
PARP-1+/+ è PARP-1–/–.

Ïî îñè àáñöèññ — âîçðàñò, ñóò.; ïî îñè îðäèíàò: À — êîëè÷åñòâî ìûøåé, %; Á — êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ
îïóõîëÿìè, %.
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Âëèÿíèå íîêàóòà ãåíà PARP-1 íà ïîêàçàòåëè áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà
è ñòàðåíèå ó ñàìîê ìûøåé 129/Sv (Piskunova et al., 2008)

Ïîêàçàòåëè PARP-1–/– vs. PARP-1+/+ Êîììåíòàðèè

Âåñ òåëà Óâåëè÷åí ó ìûøåé ñòàðøå 20 ìåñ. Óñêîðåíèå ñòàðåíèÿ

Ïîòðåáëåíèå êîðìà Íåò ýôôåêòà Íåò ýôôåêòà

Òåìïåðàòóðà òåëà Ïîâûøåíà Óñêîðåíèå ñòàðåíèÿ

Âîçðàñò îòêðûòèÿ
âëàãàëèùà

Óìåíüøåí Óñêîðåííîå ïîëîâîå ñîçðåâàíèå

Ýñòðàëüíàÿ ôóíêöèÿ Óâåëè÷åíî ÷èñëî ìûøåé ñ íåðåãó-
ëÿðíûìè öèêëàìè

Óñêîðåíèå ñòàðåíèÿ

Äâèãàòåëüíàÿ àêòèâ-
íîñòü (â òåñòå «îò-
êðûòîå ïîëå»)

Ïîâûøåíà Ìîëîäûå íîêàóòíûå ìûøè áî-
ëåå àêòèâíû, íî ôèçè÷åñêè
ñëàáåå ìûøåé äèêîãî òèïà;
óñêîðåíèå ñòàðåíèÿÄëèòåëüíîñòü îðèåí-

òèðîâî÷íîé ðåàê-
öèè

Ïîíèæåíà

Ôèçè÷åñêàÿ ñèëà è
âûíîñëèâîñòü

Ñíèæåíà Òî æå

Áèîõèìè÷åñêèå ïîêàçàòåëè â ñûâîðîòêå êðîâè

Îáùèé áåëîê Óìåíüøåíèå ñ âîçðàñòîì Óñêîðåíèå ñòàðåíèÿ

Ìî÷åâàÿ êèñëîòà Ñíèæåíèå â âîçðàñòå 20 ìåñ. Òî æå

Óðîâåíü êàëüöèÿ Ñíèæåí ñ 4 ìåñ. âîçðàñòà Ñïîñîáñòâóåò îñòåîïîðîçó

Àëàíèí-àìèíîòðàíñ-
ôåðàçà

Îòñóòñòâèå âîçðàñòíîãî ñíèæåíèÿ Íàðóøåíèå âîçðàñòíîé äèíàìè-
êè

Ëàêòàò äåãèäðîãåíà-
çà

Òî æå Òî æå

a-àìèëàçà Ñíèæåíà â âîçðàñòå 4 ìåñ. Óñêîðåíèå ñòàðåíèÿ

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè

Óìåíüøåíèå Òî æå

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè
ïîñëåäíèõ 10 %
ìûøåé

Òî æå » »

Ìàêñèìàëüíàÿ ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü
æèçíè

» » » »

Ïîïóëÿöèîííàÿ ñêî-
ðîñòü ñòàðåíèÿ

Óâåëè÷åíèå » »

MRDT Óìåíüøåíèå » »

×àñòîòà ðàçâèòèÿ
çëîêà÷åñòâåííûõ
îïóõîëåé

Óâåëè÷åíèå Ïðîãðåññèÿ êàíöåðîãåíåçà

Îáùåå ÷èñëî çëîêà-
÷åñòâåííûõ îïó-
õîëåé

Òî æå Òî æå



PARP-1–/– (67 %) è 48 ìûøåé PARP-1+/+ (47 %). Òàêèì îáðàçîì, ó íîêàóò-
íûõ ìûøåé îïóõîëè ðàçâèâàëèñü â áîëåå ðàííåì âîçðàñòå è îòëè÷àëèñü áî-
ëåå àãðåññèâíûì ðîñòîì, ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (ðèñ. 12.1). Ïðè ìèêðî-
ñêîïè÷åñêîì èññëåäîâàíèè â îáåèõ ãðóïïàõ æèâîòíûõ âûÿâëåí øèðîêèé
ãèñòîëîãè÷åñêèé ñïåêòð îïóõîëåé (òàáë. 12.7). Áîëüøèíñòâî íîâîîáðàçîâà-
íèé ñîñòàâëÿëè íåýïèòåëèàëüíûå îïóõîëè ìàòêè, îñíîâíàÿ ÷àñòü êîòîðûõ
áûëà ïðåäñòàâëåíà ñàðêîìàìè ïëåîìîðôíîãî ñòðîåíèÿ, èìåâøèìè ñêîðåå
âñåãî ìèîãåííîå ïðîèñõîæäåíèå, ñ îáèëèåì ñîñóäèñòûõ ïîëîñòåé. Ó íîêà-
óòíûõ ìûøåé ñðàâíèòåëüíî ÷àùå âîçíèêàëè çëîêà÷åñòâåííûå íîâîîáðàçî-
âàíèÿ. Ïðåæäå âñåãî ýòî êàñàåòñÿ çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé ìàòêè, àäåíî-
êàðöèíîì ëåãêîãî è ãåïàòîöåëëþëÿðíûõ êàðöèíîì. Â öåëîì â ïîäîïûòíîé
ãðóïïå 59 èç 82 îïóõîëåé (72 %) áûëè çëîêà÷åñòâåííûìè, òîãäà êàê â êîíò-
ðîëüíîé ãðóïïå — ëèøü 49.2 % (59/120). Âûÿâëåííûå ðàçëè÷èÿ áûëè ñòàòè-
ñòè÷åñêè äîñòîâåðíûìè (ð < 0.05). Âñå ýòî ïîäòâåðæäàåò íàøè íàáëþäåíèÿ
ïðè àóòîïñèè î áîëåå àãðåññèâíîì õàðàêòåðå îïóõîëåâîãî ïðîöåññà ó íîêà-
óòíûõ ìûøåé. Ñðàâíåíèå ëàòåíòíûõ ïåðèîäîâ ðàçâèòèÿ îïóõîëåé ðàçëè÷-
íûõ ãèñòîëîãè÷åñêèõ òèïîâ â îáåèõ ãðóïïàõ æèâîòíûõ âûÿâèëî ñòàòèñòè÷å-
ñêè äîñòîâåðíîå óìåíüøåíèå ýòîãî ïîêàçàòåëÿ ó íîêàóòíûõ ìûøåé — íîñè-
òåëåé çëîêà÷åñòâåííûõ ëèìôîì è ãåïàòîöåëëþëÿðíûõ êàðöèíîì, õîòÿ è
ïðè äðóãèõ âèäàõ íîâîîáðàçîâàíèé íàáëþäàëàñü ïîäîáíàÿ òåíäåíöèÿ (Ïèñ-
êóíîâà è äð., 2007).

Â öåëîì ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî âûêëþ-
÷åíèå ãåíà ðåïàðàöèè ÄÍÊ PARP-1 ïðèâîäèò ê óñêîðåíèþ ñòàðåíèÿ, ñîêðà-
ùåíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, áîëåå ðàííåìó è áîëåå àãðåññèâíîìó
ðàçâèòèþ îïóõîëåé (òàáë. 12.7). Ýòî ïîäòâåðæäàåò ïðåäñòàâëåíèÿ î ðîëè ðå-
ïàðàöèè ÄÍÊ â ìåõàíèçìàõ êàíöåðîãåíåçà è ñòàðåíèÿ.

12.4.8. Ìóòàöèè â ãåíå, êîíòðîëèðóþùåì ìåòèëèðîâàíèå ÄÍÊ

Ãåòåðîçèãîòíûå ìûøè ñ ÷àñòè÷íî íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì Dnmt1, êîíò-
ðîëèðóþùèì ìåòèëèðîâàíèå ÄÍÊ (ìûøè Dnmt1+/–) õàðàêòåðèçîâàëèñü ñî-
õðàíåíèåì èììóííûõ ôóíêöèé Ò-ëèìôîöèòîâ è óðîâíÿ ìåòèëèðîâàíèÿ
ÄÍÊ, òîãäà êàê ó ìûøåé äèêîãî òèïà íàáëþäàëîñü ðàçâèòèå àóòîèììóííûõ
ïðîöåññîâ, èììóíîñòàðåíèÿ è ãèïîìåòèëèðîâàíèå ÄÍÊ. Ïðè ýòîì âûæèâàå-
ìîñòü ìóòàíòíûõ è êîíòðîëüíûõ ìûøåé íå ðàçëè÷àëèñü, òîãäà êàê ó ìûøåé
Dnmt1+/– ÷àùå, ÷åì ó ìûøåé Dnmt1+/+ íàáëþäàëîñü îòëîæåíèå àïîëèïîïðî-
òåèíà AII â òîíêîé êèøêå è ðàçâèòèå àìèëîèäîçà (Ray et al., 2006). Ñðåäíÿÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè 45 ìûøåé Dnmt1+/– ñîñòàâèëà 29.0 ìåñ., à 52 êîí-
òðîëüíûõ ìûøåé — 29.3 ìåñ. ×àñòîòà ðàçâèòèÿ è ñïåêòð âîçíèêøèõ ñïîí-
òàííûõ íîâîîáðàçîâàíèé, ñðåäè êîòîðûõ äîìèíèðîâàëè ëèìôîìû, â äâóõ
ñðàâíèâàåìûõ ãðóïïàõ òàêæå íå ðàçëè÷àëèñü, êàê íå ðàçëè÷àëàñü äîñòîâåð-
íî è ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ ñ îïóõîëÿìè. Îäíàêî â äðóãîé
ðàáîòå, ó ìûøåé, íåñóùèõ ãèïîìîðôíûé àëëåëü ÄÍÊ ìåòèëòðàíñôåðàçû
(Dnmt1), ó êîòîðûõ ýêñïðåññèÿ Dnmt1 ñîñòàâëÿëà 10 % îò óðîâíÿ ìûøåé
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Ñâåäåíèÿ î ðàçâèòèè îïóõîëåé ðàçëè÷íîãî ãèñòîëîãè÷åñêîãî òèïà
ó ìûøåé PARP-1–/– è PARP-1+/+

Ïîêàçàòåëè
Êîíòðîëü (PARP-1+/+) PARP-1–/–

×àñòîòà îïóõîëåé

×èñëî ìûøåé â ãðóïïå 103 73

×èñëî ìûøåé-îïóõîëåíîñèòåëåé, % 79 (76.7 %) 53 (72.6 %)

×èñëî ìûøåé ñî çëîêà÷åñòâåííûìè îïóõîëÿìè, % 48 (46.6 %) 49 (67.1 %)*

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé-îïóõî-
ëåíîñèòåëåé, ñóò.

706 � 17.6 612 � 19.2#

Îáùåå êîëè÷åñòâî îïóõîëåé 120 82

Êîëè÷åñòâî çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé, % 59 (49.2 %) 59 (72.0 %)*

Ëîêàëèçàöèÿ è òèï îïóõîëåé, %

Ìàòêà:
ñàðêîìà
àäåíîêàðöèíîìà
ãåìàíãèîìà
ãåìàíãèîýíäîòåëèîìà
ïîëèï

35 (34 %)
7 (8 %)

19 (18 %)
3 (3 %)
8 (8 %)

28 (38 %)
5 (7 %)

1 (1 %)***
2 (3 %)
2 (3 %)

ßè÷íèêè:
àäåíîêàðöèíîìà
ãðàíóëåçî-òåêàêëåòî÷íàÿ îïóõîëü
ãåìàíãèîìà
öèñòàäåíîìà

1 (1 %)
12 (12 %)
5 (5 %)
2 (2 %)

—
1 (1 %)**
6 (8 %)
1 (1 %)

Ìîëî÷íàÿ æåëåçà:
àäåíîêàðöèíîìà 3 (3 %) 4 (6 %)

Ëåãêèå:
àäåíîêàðöèíîìà
àäåíîìà

4 (4 %)
8 (8 %)

7 (10 %)
4 (6 %)

Ïå÷åíü:
ãåïàòîöåëëþëÿðíàÿ êàðöèíîìà
ãåìàíãèîýíäîòåëèîìà
ãåìàíãèîìà

3 (3 %)
—

3 (3 %)

6 (8 %)
2 (3 %)
2 (3 %)

Äèññåìèíèðîâàííàÿ çëîêà÷åñòâåííàÿ ëèìôîìà 5 (5 %) 6 (8 %)

Çëîêà÷åñòâåííàÿ ëèìôîìà òèìóñà — 1 (1 %)

Ìÿãêèå òêàíè:
ïîäêîæíàÿ àíãèîñàðêîìà
ãåìàíãèîýíäîòåëèîìà

1 (1 %)
1 (1 %)

—
2 (3 %)

Êîæà:
áàçàëüíîêëåòî÷íàÿ êàðöèíîìà — 1 (1 %)

Òîëñòàÿ êèøêà:
àäåíîêàðöèíîìà — 1 (1 %)

Ï ð è ì å ÷ à í è å. à — êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ îïóõîëÿìè äàííîé ëîêàëèçàöèè è ãèñòîëîãè÷åñêîãî òèïà.
Ðàçëè÷èå ñ êîíòðîëåì ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî: * — ð < 0.05; ** — ð < 0.01; *** — ð < 0.001; # —
p < 0.0002.



äèêîãî òèïà è íàáëþäàëîñü ñóùåñòâåííîå ãèïîìåòèëèðîâàíèå ãåíîìà âî
âñåõ òêàíÿõ, áûëî îòìå÷åíî ðàçâèòèå êàðëèêîâîñòè è âîçíèêíîâåíèå â âîç-
ðàñòå 4—8 ìåñÿöåâ àãðåññèâíûõ Ò-êëåòî÷íûõ ëèìôîì, õàðàêòåðèçîâàâøèõ-
ñÿ âûñîêîé ÷àñòîòîé òðèñîìèè õðîìîñîìû 15 è ïðèâîäèâøèõ ê ñóùåñòâåí-
íîìó óêîðî÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ìûøåé (Gaudet et al., 2003).
Ýòè äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ãèïîìåòèëèðîâàíèå èãðàåò ïðè÷èí-
íóþ ðîëü â âîçíèêíîâåíèè îïóõîëåé, âîçìîæíî, ïðîìîòèðóÿ õðîìîñîìíóþ
íåñòàáèëüíîñòü.

12.4.9. Òðàíñãåííûå ìûøè
ñ ñóïåðýêñïðåññèåé ãåíà Cu, Zn-ñóïåðîêñèä äèñìóòàçû

Â ñîîòâåòñòâèè ñî ñâîáîäíîðàäèêàëüíîé òåîðèåé ñòàðåíèÿ ïðåäïî-
ëàãàåòñÿ, ÷òî ïðè ñòàðåíèè â êëåòêàõ óâåëè÷èâàåòñÿ ÷àñòîòà ïîâðåæäåíèé,
âûçûâàåìûõ ñâîáîäíûìè ðàäèêàëàìè, ïðåæäå âñåãî àêòèâíûìè ôîðìàìè
êèñëîðîäà, òîãäà êàê ñóïåðîêñèä äèñìóòàçà (ÑÎÄ), êàòàëàçà, ãëþòàòèîíïå-
ðîêñèäàçà, a-òîêîôåðîë, àñêîðáèíîâàÿ êèñëîòà è íåêîòîðûå äðóãèå ôåð-
ìåíòû è àíòèîêñèäàíòû çàùèùàþò êëåòêè îò îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà
(ñì. ãëàâó 2).

Ãåí ñóïåðîêñèä äèñìóòàçû (hSOD-1) ñïîñîáñòâóåò ïðåâðàùåíèþ O
2

–• â
H2O2 è Î2. Ó ÷åëîâåêà îí ëîêàëèçîâàí â õðîìîñîìå 21 (g22,1), è åãî èçáû-
òî÷íàÿ ýêñïðåññèÿ âûÿâëåíà ó ïàöèåíòîâ ñ ñèíäðîìîì Äàóíà. Ó ýòèõ áîëü-
íûõ íàáëþäàåòñÿ çàäåðæêà óìñòâåííîãî ðàçâèòèÿ, âðîæäåííûé ïîðîê ñåðä-
öà, èììóíîäåôèöèò è óñêîðåííîå ñòàðåíèå. Äëÿ èññëåäîâàíèÿ ïîòåíöè-
àëüíîé ðîëè SOD-1, ñâåðõýêñïðåññèðîâàííîãî ïðè ñèíäðîìå Äàóíà, áûëè
ïîëó÷åíû è èññëåäîâàíû äâå ëèíèè òðàíñãåííûõ ìûøåé ñ hSOD-1, èõ ìîð-
ôîëîãè÷åñêèå îñîáåííîñòè íà óëüòðàñòðóêòóðíîì óðîâíå, âîçäåéñòâèå ñó-
ïåðýêñïðåññèè hSOD-1 íà ìèêðîñðåäó òèìóñà (Nabarra et al., 1997). Ó òîé è
äðóãîé ëèíèè ìûøåé îòìå÷åíî, ÷òî èçìåíåíèå êëåòî÷íîé àðõèòåêòóðû è
ìîðôîëîãèè àññîöèèðóåòñÿ ñ îòëîæåíèåì ëèïèäîâ, ñèìïòîìàìè ïðåæäåâðå-
ìåííîé èíâîëþöèè òèìóñà. Íàáëþäàëàñü äåçèíòåãðàöèÿ âîëîêíèñòîé ñåòè
â ýêñòðàöåëëþëÿðíîì è èíòðàöåëëþëÿðíîì ìàòðèêñå. Ýòè íàáëþäåíèÿ ñòà-
âÿò âîïðîñ î ñâÿçè ìåæäó ñóïåðýêñïðåñèåé SOD-1 è ðàçëè÷íûìè ìîðôîëî-
ãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè, ñâÿçàííûìè ñ ðàííåé èíâîëþöèåé òèìóñà, êîòî-
ðûå íàáëþäàëèñü ó òðàíñãåííûõ SOD-1 ìûøåé. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî èììó-
íîäåïðåññèÿ è èíâîëþöèÿ òèìóñà ó ïàöèåíòîâ ñ ñèíäðîìîì Äàóíà ñâÿçàíû
ñ äåéñòâèåì ãåíà SOD-1. Èçáûòî÷íàÿ ýêñïðåññèÿ ýòîãî ÷åëîâå÷åñêîãî ãåíà ó
òðàíñãåííûõ ìûøåé ñïîñîáñòâîâàëà óâåëè÷åíèþ àêòèâíîñòè ïåðîêñèäàçû â
ìîçãó æèâîòíûõ (Ceballos Picot, 1993). Â òî æå âðåìÿ ó ìûøåé, íåñóùèõ
hSOD-1, ñ âîçðàñòîì â ìîçãîâîé òêàíè ïîâûøàëñÿ óðîâåíü 8-îêñè-2R-äåçîê-
ñèäãóàíèäèíà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì äèêîãî òèïà (Cardozo Pelaes et al.,
1998). Âûæèâàåìîñòü 24 ñàìöîâ ìûøåé, òðàíñôåöèðîâàííûõ ãåíîì hSOD,
ñðàâíèâàëè ñ 11 êîíòðîëüíûìè ìûøàìè äèêîãî òèïà â òå÷åíèå 19 ìåñÿöåâ.
Íå íàáëþäàëîñü ðàçëè÷èÿ ïî ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, ëîêîìîòîðíîé àê-
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òèâíîñòè èëè äîôàìèíîâîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè â ãîëîâíîì ìîçãå â îáåèõ
ãðóïïàõ (Gallagher et al., 2000). 5 èç 24 òðàíñãåííûõ ìûøåé è 5 èç 11 êîíò-
ðîëüíûõ ïàëè ïîçæå 19 ìåñÿöåâ (p < 0.05).

Ìûøè ñî ñíèæåííîé ýêñïðåññèåé Mn-cóïåðîêñèääèñìóòàçîé (Sod2+/–)
õàðàêòåðèçîâàëèñü çíà÷èòåëüíîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ òêàíåé ê îêèñëèòåëü-
íîìó ñòðåññó â òå÷åíèå âñåé æèçíè è óâåëè÷åííîé ÷àñòîòîé ðàçâèòèÿ íîâî-
îáðàçîâàíèé, îäíàêî ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè íå îòëè÷àëàñü
îò òàêîâîé â êîíòðîëå. Ïðè ýòîì íå áûëî âûÿâëåíî è ðàçëè÷èé â âåëè÷èíå
íåêîòîðûõ áèîìàðêåðîâ ñòàðåíèÿ (van Remmen et al., 2003).

Äëÿ èçó÷åíèÿ ðîëè ãèäðîïåðåêèñè â ïîâðåæäåíèè ÿäåðíîé ÄÍÊ áûëè
ñêîíñòðóèðîâàíû òðàíñãåííûå ìûøè äâóõ òèïîâ. Îäíà èç êîíñòðóêöèé ñî-
äåðæàëà èçáûòî÷íûé ãåí êàòàëàçû ÷åëîâåêà äèêîãî òèïà, ëîêàëèçîâàâøèéñÿ
â ïåðîêñèñîìàõ, òîãäà êàê âòîðàÿ ïîçâîëÿëà êàòàëàçå âîçäåéñòâîâàòü íåïî-
ñðåäñòâåííî íà ÿäðî (Schriner et al., 2000). Íåñìîòðÿ íà ïîâûøåííûé óðî-
âåíü êàòàëàçû, íà îáåèõ ìîäåëÿõ íå áûëî îòìå÷åíî èçìåíåíèé â óðîâíå
ìàðêåðà îêñèäàòèâíîãî ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ 8-îêñèäåçîêñèãóàíèíà ïî ñðàâíå-
íèþ ñ îäíîïîìåòíûì êîíòðîëåì. Äàííûå î âûæèâàåìîñòè ìûøåé è ÷àñòîòå
ó íèõ êàêîé-ëèáî ïàòîëîãèè íå ïðèâîäÿòñÿ.

Ñïåöèôè÷åñêàÿ ÄÍÊ-ãëèêîçèëàçà, ÿâëÿþùàÿñÿ ïðîäóêòîì ãåíà OGG1,
óäàëÿåò 8-îêñèäåçîêñèãóàíèí èç êëåòîê ýóêàðèîò. Ãîìîçèãîòíûå íîêàóòíûå
ogg1–/– ìûøè áûëè âïîëíå æèçíåñïîñîáíû, íî íàêàïëèâàëè ñóùåñòâåííî
ïîâûøåííûé óðîâåíü 8-îêñèäåçîêñèãóàíèíà â ãåíîìå (Klungland et al.,
1999). Ïîâûøåíèå ÷àñòîòû ñïîíòàííûõ ìóòàöèé â íåïðîëèôåðèðóþùèõ
òêàíÿõ áûëî, õîòÿ è äîñòîâåðíî, íî äîâîëüíî óìåðåííî âûðàæåíî. Àâòîðû
óòâåðæäàþò, ÷òî ó ýòèõ ìûøåé íå ðàçâèâàåòñÿ íèêàêîé ïàòîëîãèè, âêëþ÷àÿ
ðàê. Îäíàêî ýòîò âûâîä ñäåëàí íà îñíîâàíèè ðåçóëüòàòîâ àóòîïñèè è ïàòî-
ìîðôîëîãè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ òîëüêî 2 (!) ìûøåé, óìåðùâëåííûõ â âîç-
ðàñòå 8 è 11 ìåñÿöåâ ñîîòâåòñòâåííî, ÷òî ÿâíî íåäîñòàòî÷íî äëÿ êàêîãî-ëè-
áî ñóæäåíèÿ.

12.4.10. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì
ïåðîêñèðåäîêñèíà Prdx1

Ó ãîìîçèãîòíûõ ìûøåé, ñ âûêëþ÷åííûì ãåíîì Prdx1, êîäèðóþùèì íå-
áîëüøèå àíòèîêèñëèòåëüíûå áåëêè ïåðîêñèðåäîêñèíû, ñîäåðæàùèå êàòàëè-
òè÷åñêèå îñòàòêè öèñòåèíà è èñïîëüçóþùèå òèîðåäîêñèí êàê äîíîð ýëåêò-
ðîíîâ, áûëî îòìå÷åíî ñóùåñòâåííîå óêîðî÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì äèêîãî òèïà, ñîïðîâîæäàâøååñÿ óâåëè÷åíèåì
÷àñòîòû ðàçâèòèÿ íîâîîáðàçîâàíèé (Neumann et al., 2003). Ïîñêîëüêó ÷àñòî-
òà îïóõîëåé óâåëè÷èâàëàñü òàêæå è ó ãåòåðîçèãîòîâ Prdx1+/–, àâòîðû ïîëàãà-
þò, ÷òî ýòîò ãåí ìîæåò ÿâëÿòüñÿ àíòèîíêîãåíîì. Â ýòîé æå ðàáîòå áûëî ïî-
êàçàíî, ÷òî ýìáðèîíàëüíûå ôèáðîáëàñòû ìûøåé Prdx1–/– èìåþò ñíèæåííûé
ïðîëèôåðàòèâíûé ïîòåíöèàë in vitro è ïîâûøåííóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê
îêèñëèòåëüíîìó ïîâðåæäåíèþ ÄÍÊ.
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12.4.11. Òðàíñãåííûå ìûøè
ñ ñóïåðýêñïðåññèåé ñóëüôîêñèä ðåäóêòàçû À ìåòèîíèíà

Ìåòèîíèíîâàÿ ñóëüôîêñèä ðåäóêòàçà À (MsrA) óáèðàåò ìåòèîíèíîâûå
ñóëüôîêñèäíûå îñòàòêè èç áåëêà, òåì ñàìûì çàùèùàÿ êëåòêó îò îêèñëè-
òåëüíîãî ïîâðåæäåíèÿ. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì MsrA (MsrA–/–) áû-
ëè æèçíåñïîñîáíû, íî ñòðàäàëè îò äâèãàòåëüíûõ äèñôóíêöèé è èìåëè ïî-
âûøåíóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ãèïåðîêñèè (Moskovitz et al., 2001). Â îáû÷-
íûõ óñëîâèÿõ ñðåäíÿÿ è ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ýòèõ ìû-
øåé áûëà íà 40 % ìåíüøå, ÷åì ìûøåé äèêîãî òèïà. Äàííûå î
ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññàõ ó ìûøåé MsrA–/– îòñóòñòâóþò.

12.4.12. Ìûøè ñ íîêàóòíîé ìèòîõîíäðèàëüíîé ÄÍÊ-ïîëèìåðàçîé

Ïîñêîëüêó ìóòàöèÿì ìèòîõîíäðèàëüíîé ÄÍÊ ïðèäàåòñÿ âàæíîå çíà-
÷åíèå â ìåõàíèçìàõ ñòàðåíèÿ (ñì. ãëàâó 2), áûëè ñêîíñòðóèðîâàíû ìûøè,
äåôèöèòíûå ïî ëîêóñó ìèòîõîíäðèàëüíîé ÄÍÊ ïîëèìåðàçû g (POLG),
PolgAD257A/D257A (Kujoth et al., 2005). Ìîëîäûå ìóòàíòíûå ìûøè ôåíîòèïè÷å-
ñêè íå îòëè÷àëèñü îò ìûøåé äèêîãî òèïà. Îäíàêî, íà÷èíàÿ ñ 9 ìåñÿöà æèç-
íè, ó ìóòàíòîâ ïîÿâèëèñü ïðèçíàêè óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ, ïðîÿâëÿâøèåñÿ â
îáëûñåíèè, ïîñåäåíèè, ñàðêîïåíèè è êèôîçå. Ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè ìóòàíòíûõ ìûøåé íå ïðåâûøàëà 460 ñóòîê, òîãäà êàê ó îäíî-
ïîìåòíûõ ìûøåé äèêîãî òèïà ñðåäíÿÿ è ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè áûëà áîëüøå 850 äíåé. Èíòåðåñíîé íàõîäêîé ó PolgAD257A/D257A ÿâè-
ëîñü îáíàðóæåíèå ðàííåé ãëóõîòû, ñâÿçàííîé ñ äåãåíåðàöèåé íåéðîíîâ ñïè-
ðàëüíîãî ãàíãëèÿ. ×àñòîòà ìóòàöèé â 525 bp ïîçèöèè êîíòðîëüíîãî ðåãèîíà
ìòÄÍÊ è â 487 bp îáëàñòè ãåíà COX1 â ðàçíûõ òêàíÿõ ìóòàíòíûõ ìûøåé
îêàçàëàñü â 3—8 ðàç áîëüøåé, ÷åì â òêàíÿõ ìûøåé äèêîãî òèïà. Àâòîðû èñ-
ñëåäîâàëè òàêæå ñïîñîáíîñòü ìèòîõîíäðèé, âûäåëåííûõ èç ñåðäöà è ïå÷å-
íè ìîëîäûõ (3 ìåñ.) è çðåëûõ (9 ìåñ.) ìóòàíòíûõ è êîíòðîëüíûõ ìûøåé,
ïðîäóöèðîâàòü Í2Î2. Áûëî óñòàíîâëåíî îòñóòñòâèå ðàçëè÷èé ìåæäó ìûøà-
ìè ýòèõ äâóõ ãåíîòèïîâ ïî ýòîìó ïàðàìåòðó, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì,
÷òî, íåñìîòðÿ íà âîçðàñòíîå óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû ìóòàöèé â ìòÄÍÊ, ìèòî-
õîíäðèè ó ìóòàíòíûõ PolgAD257A/D257A ìûøåé íå óâåëè÷èâàþò ó íèõ îêèñëè-
òåëüíûé ñòðåññ. Â òî æå âðåìÿ ó ìóòàíòíûõ ìûøåé â áîëåå ìîëîäîì âîçðà-
ñòå, ÷åì ó ìûøåé äèêîãî òèïà, â ðàçíûõ òêàíÿõ íàáëþäàëàñü àêòèâàöèÿ
àïîïòîçà, îïîñðåäîâàííîãî êàñïàçîé-3.

Ïðèâåäåííûå âûøå íàáëþäåíèÿ ñîîòâåòñòâóþò äàííûì A. Trifunovic è
ñîàâò. (2004), êîòîðûå îáíàðóæèëè, ÷òî ýêñïðåññèÿ ìóòàíòíîé ìòÄÍÊ-ïî-
ëèìåðàçû, ñîõðàíèâøåé ñïîñîáíîñòü ñèíòåçèðîâàòü ÄÍÊ, íî óòðàòèâøåé
ñïîñîáíîñòü êîððåêòèðîâàòü ïðàâèëüíîñòü ýòîãî ñèíòåçà, ïðèâîäèò ê çíà÷è-
òåëüíîìó óâåëè÷åíèþ ÷àñòîòû ìóòàöèé ìèòîõîíäðèàëüíîé ÄÍÊ, îñîáåííî
êîíòðîëèðóþùåãî ñèíòåç öèòîõðîìà b ó ìûøåé, ïîÿâëåíèþ ó íèõ ìíîãèõ
ïðèçíàêîâ ñòàðåíèÿ, à òàêæå çíà÷èòåëüíîìó óêîðî÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíî-
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ñòè æèçíè. Àíàëîãè÷íûå äàííûå áûëè ïîëó÷åíû äðóãîé ãðóïïîé èññëåäî-
âàòåëåé íà ìûøàõ ñ ìóòàöèåé â ëîêóñå PolgAD257A/D257A ìèòîõîíäðèàëüíîé
ÄÍÊ ïîëèìåðàçû g (Kujoth et al., 2005).

Ïðèìåíèâ íîâûé âûñîêî÷óâñòâèòåëüíûé ìåòîä, M. Vermulst è ñîàâò.
(2007) èññëåäîâàëè âîçðàñòíóþ äèíàìèêó íàêîïëåíèÿ ìóòàöèé â ìèòîõîíä-
ðèàëüíîì ãåíîìå è îáíàðóæèëè, ÷òî ÷àñòîòà ìóòàöèé â ìèòîõîíäðèÿõ ìû-
øè áîëåå ÷åì â 10 ðàç íèæå, ÷åì ñîîáùàëîñü ðàíåå. Àâòîðû íàáëþäàëè
11-êðàòíîå óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû òî÷å÷íûõ ìèòîõîíäðèàëüíûõ ìóòàöèé ñ
âîçðàñòîì â ãîëîâíîì ìîçãå è ñåðäöå ó ìûøåé äèêîãî òèïà, òîãäà êàê ó æè-
âîòíûõ ñ «ìóòàòîðíûì» ãåíîòèïîì (Polg+/mut) ïîääåðæèâàëñÿ â 500 ðàç
áîëüøèé óðîâåíü ìóòàöèé áåç âûðàæåííûõ ïðèçíàêîâ óñêîðåííîãî ñòà-
ðåíèÿ. Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü êîíòðîëüíûõ ìûøåé áûëà 864 äíÿ,
òîãäà êàê ó ìûøåé Polg+/mut — 758 äíåé (p = 0.875). Îäíàêî ó ãîìîçèãîòíûõ
íîêàóòèðîâàííûõ ìûøåé (Polgmut/mut) ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
áûëà ñóùåñòâåííî êîðî÷å è ñîñòàâèëà ëèøü 423 äíÿ. Ïðè ýòîì ÷àñòîòà ìè-
òîõîíäðèàëüíûõ ìóòàöèé, èçìåðåííàÿ íîâûì ìåòîäîì, ïðåâûøàëà òà-
êîâóþ ó ìûøåé äèêîãî òèïà ïðèìåðíî â 2500 ðàç. Ïîñêîëüêó ãåòåðîçèãîò-
íûå ìûøè Polg+/mut èìåþò óæå ïðè ðîæäåíèè óðîâåíü ìèòîõîíäðèàëüíûõ
ìóòàöèé â 30 ðàç áîëüøèé, ÷åì ó ìûøåé äèêîãî òèïà, è ïðè ýòîì íå èìåþò
ïðèçíàêîâ óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ, àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî íîðìàëüíûå ìûøè
ïðè ñòàðåíèè íèêîãäà íå äîñòèãàþò óðîâíÿ ìèòîõîíäðèàëüíûõ ìóòàöèé,
êîòîðûå ÿâëÿþòñÿ ïîðîãîâûìè äëÿ âëèÿíèÿ ýòèõ ìóòàöèé íà ïðîöåññ ñòàðå-
íèÿ. Íà îñíîâàíèè ïîëó÷åííûõ äàííûõ àâòîðû äåëàþò ïðèíöèïèàëüíûé
âûâîä, ÷òî ìèòîõîíäðèàëüíûå ìóòàöèè íå èãðàþò ïðè÷èííîé ðîëè â åñòåñò-
âåííîì ñòàðåíèè.

12.4.13. Ìóòàöèîííûå è òðàíñãåííûå ìîäåëè èììóíîñòàðåíèÿ

Ñ âîçðàñòîì ó ÷åëîâåêà è æèâîòíûõ íàáëþäàåòñÿ çíà÷èòåëüíîå óìåíü-
øåíèå ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè òèìóñà (èíâîëþöèÿ òèìóñà) (cì.
ãëàâó 9). Äëÿ îïðåäåëåíèÿ ðîëè ðåàêòèâíîñòè èëè ñòåïåíè ðàçâèòèÿ Ò-êëå-
òîê â èíâîëþöèè òèìóñà è ðàçâèòèè ñòàð÷åñêîãî ôåíîòèïà ñðàâíèâàëè
òðàíñãåííûõ ìûøåé ðàçíîãî âîçðàñòà, ó êîòîðûõ ïðîèçâîäèëè ðåàðàíæè-
ðîâêó ãåíîâ Ò-êëåòî÷íûõ ðåöåïòîðîâ a/b- èëè b-2Â4 (TCR), ìûøåé ñ äåôè-
öèòîì ãåíà CD4 (CD4–/–), ñ äåôèöèòîì ãåíîâ ãëàâíîãî êîìïëåêñà ãèñòîñîâ-
ìåñòèìîñòè (MHC) êëàññà I (b2Ì–/–) èëè êëàññà II (Àb–/–) (Lau, Spain, 2000).
Îæèäàåìîå âîçðàñòíîå óìåíüøåíèå âåñà òèìóñà íàáëþäàëîñü ó ìûøåé âñåõ
ëèíèé, êðîìå èìåþùèõ äåôåêò â ãåíàõ MHC êàê I, òàê è II êëàññà. Ïðåäïî-
ëàãàåòñÿ, ÷òî äåôåêò ýòèõ ãåíîâ âîññòàíàâëèâàåò èëè çàäåðæèâàåò âîçðàñò-
íóþ èíâîëþöèþ òèìóñà ó ãîäîâàëûõ ìûøåé. Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèé àíà-
ëèç ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé òèìóñà, ñâÿçàííûõ ñ âîçðàñòîì, âûÿâèë,
÷òî òðàíñãåíû TCR a/b, âûêëþ÷åíèå ãåíîâ D4 èëè ÌÍÑ êëàññà II ïðåïÿòñò-
âóþò èëè ïîëíîñòüþ ïðåäóïðåæäàþò ýòè èçìåíåíèÿ. Ó ìûøåé âñåõ èçó÷åí-
íûõ ëèíèé ê 12 ìåñÿöàì íàáëþäàëèñü íàðóøåíèÿ â ðàñïðåäåëåíèè ñóáïîïó-
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ëÿöèé íåçðåëûõ òèìîöèòîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ ìîëîäûìè (2 ìåñ.) æèâîòíûìè.
Ýòè íàáëþäåíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî âîçðàñòíûå èçìåíèÿ â òèìóñå ïðîèñõîäÿò íå-
çàâèñèìî è ïðè÷èííî íå ñâÿçàíû.

Ìóòàíòíûå èììóíîäåôèöèòíûå MNRI ìûøè (nu/nu), êîòîðûõ ñîäåðæà-
ëè â áàðüåðíûõ (ñòåðèëüíûõ) óñëîâèÿõ è êîðìèëè áåçìèêðîáíûì êîðìîì,
âñå æå èìåëè î÷åíü êîðîòêóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè: ìàêñèìàëüíî ïðî-
æèâøàÿ ìûøü ïàëà â âîçðàñòå 5 ìåñÿöåâ (Freisleben et al., 1994, 1997). Ïðè
ñèñòåìàòè÷åñêîì íàáëþäåíèè çà 1141 áåñòèìóñíîé (ãîëîé ìûøüþ), ïîëó-
÷åííîé íà ëèíèè Swiss â êà÷åñòâå «õîçÿèíà» è êîòîðûì êñåíîòðàíñïëàíòè-
ðîâàëè îïóõîëè ÷åëîâåêà, áûëè âûÿâëåíû 24 ñïîíòàííûå îïóõîëè, 18 —
ëèìôîðåòèêóëÿðíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ è 6 — àäåíîì ëåãêèõ (Sharkey, Fogh,
1979). Cïîíòàííûå îïóõîëè ðàçâèâàëèñü â ñðåäíåì â âîçðàñòå 9.1 ìåñÿöà è
22 èç îáíàðóæåííûõ îïóõîëåé áûëè âûÿâëåíû â ãðóïïå èç 324 ìûøåé, ïðî-
æèâøèõ 5 ìåñÿöåâ èëè áîëåå, ÷òî ñîñòàâëÿåò 6.8 %. Îäíàêî ÷àñòîòà ñïîí-
òàííûõ îïóõîëåé ó ýòèõ ãîëûõ ìûøåé íå îòëè÷àëàñü îò òàêîâîé ó ìûøåé
äèêîãî òèïà, èìåþùèõ òèìóñ (Sharkey, Fogh, 1979). ×àñòîòó è òèï ñïîíòàí-
íûõ îïóõîëåé ó ãîëûõ áåñòèìóñíûõ ìûøåé (nu/nu), ïîëó÷åííûõ íà ÷àñ-
òè÷íî èíáðåäíîé ëèíèè ìûøåé CBA/H, êîòîðûå íåñóò æèçíåñïîñîáíûé
æåëòûé ãåí (Avy) îò ìûøåé ëèíèè C57BL/6JAvy, ñðàâíèâàëè ñ òàêèìè æå
ïîêàçàòåëÿìè ó ôåíîòèïè÷åñêè íîðìàëüíûõ nu/+ è +/+, ñêðåùåííûõ ñ
êîíòðîëüíûìè, íåñóùèìè ãåí Avy ìûøàìè (Stutman, 1979). Ýêñïðåññèÿ ãå-
íà Avy ñïîñîáñòâóåò óâåëè÷åíèþ ÷àñòîòû ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó áîëüøèí-
ñòâà ëèíèé ìûøåé. Âëèÿíèå ãåòåðîçèãîòíîãî ãåíà nu íà ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ
ñïîíòàííûõ ëèìôîì òèìóñà ó ìûøåé ëèíèè AKR èññëåäîâàëè ñðàâíåíèåì
ñàìîê èç îäíèõ ïîìåòîâ ìûøåé ëèíèè ÀKR/Ms nu/+ è +/+ (Shisa et al.,
1986). Îáùàÿ ÷àñòîòà ëèìôîì áûëà ñðàâíèìà â îáåèõ ãðóïïàõ, íî ñðåäíèé
ëàòåíòíûé ïåðèîä ðàçâèòèÿ ëèìôîì áûë çíà÷èòåëüíî êîðî÷å ó ìûøåé nu/+
(266 � 11.6 ñóò.), ÷åì ó ìûøåé (+/+) (319 � 7.9 ñóò.).

Äèñôóíêöèÿ Ò-êëåòîê è èíâîëþöèÿ òèìóñà — îñíîâíûå èììóíîëîãè÷å-
ñêèå îòêëîíåíèÿ, ñâÿçàííûå ñ âîçðàñòîì. Áèôóíêöèîíàëüíûå ìîëåêóëû Fas
(CD95) èãðàþò âàæíóþ ðîëü â àïîïòîçå è ñîçðåâàíèè Ò-êëåòîê. Èñïîëüçîâà-
íèå íåñóùèõ ãåí fas òðàíñãåííûõ ìûøåé ïîêàçàëî, ÷òî ñòàðåíèå Ò-êëåòîê
àññîöèèðîâàíî ñ äåôåêòíûì àïîïòîçîì è, ÷òî òðàíñãåí CD2-fas ïîçâîëÿåò
ñîõðàíÿòü ñïîñîáíîñòü ê àïîïòîçó è ôóíêöèè Ò-êëåòîê ó ñòàðåþùèõ ìûøåé
(Zhou et al., 1995).

Ó òðàíñãåííûõ ìûøåé, íåñóùèõ ãåí L-myc ïîä òðàíñêðèïöèîíûì êîíò-
ðîëåì ýíõàíñåðà òÿæåëîé öåïè èììóíîãëîáóëèíà (Å mu), îòìå÷åíà ãèïåð-
ïëàçèÿ òèìóñà è ïðåäðàñïîëîæåííîñòü ê ðàçâèòèþ Ò-êëåòî÷íûõ ëèìôîì è
çëîêà÷åñòâåííûì ìåçåíõèìàëüíûì íîâîîáðàçîâàíèÿì, ñõîæèì ñ ôèáðîçíû-
ìè ãèñòîöèòîìàìè ÷åëîâåêà (Moroy et al., 1992). Ó òðàíñãåííûõ ìûøåé ñ
èçáûòî÷íîé ýêñïðåññèåé ãåíà Bcl-2 â òèìîöèòàõ íàáëþäàëàñü óñòîé÷èâîñòü
íåçðåëûõ òèìîöèòîâ ê àïîïòîçó, ñâÿçàííîìó ñ êîðòèêîñòåðîèäàìè è êàëü-
öèåâûìè èîíîôîðàìè (Siegel et al., 1992). Ñóïåðýêñïðåññèÿ Bcl-2 äàâàëà
âîçìîæíîñòü òèìîöèòàì è ïåðèôåðè÷åñêèì Ò-êëåòêàì èçáåæàòü ïðîöåññà
êëîíàëüíîé äåëåöèè, êîòîðàÿ îáû÷íî óäàëÿåò ðåàêòèâíûå Ò-êëåòêè ïðè ñî-
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çðåâàíèè òèìîöèòîâ. Ýòî ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî áåëîê Bcl-2 èìååò ñó-
ùåñòâåííîå çíà÷åíèå â ðåãóëÿöèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ñîçðåâàþùèõ
òèìîöèòîâ â ïðîöåññå àíòèãåííîãî îòáîðà.

12.4.14. Òðàíñãåííûå ìîäåëè
âîçðàñòíûõ íåéðîäåãåíåðàòèâíûõ çàáîëåâàíèé

Â ïîñëåäíåå âðåìÿ ñóùåñòâåííî ïîâûñèëñÿ èíòåðåñ ê èñïîëüçîâàíèþ
ìûøèíûõ ìîäåëåé äëÿ èçó÷åíèÿ ãåíåòèêè ñòàðåíèÿ ãîëîâíîãî ìîçãà è âîç-
ðàñòíûõ íåéðîäåãåíåðàòèâíûõ çàáîëåâàíèé (Tayebati, 2006). Ìóòàíòíûé
ïðåäøåñòâåííèê ãåíà àìèëîèäíîãî áåëêà (ÀÐ/RKÐ) áûë ñêîíñòðóèðîâàí äëÿ
èçó÷åíèÿ íàðóøåíèé ôóíêöèè a-ñåêðåòàçû, ÷òî ïðèâîäèëî ó òðàíôåöèðî-
âàííûõ èì ìûøåé ê òÿæåëûì ïîâåäåí÷åñêèì àíîìàëèÿì, òàêèì êàê íåîôî-
áèÿ, àãðåññèÿ, ãèïåð÷óâñòâèòåëüíîñòü ê êàèíîâîé êèñëîòå è ïðåæäåâðåìåí-
íîé ñìåðòè (Ìoechars et al., 1996). Îñíîâíîé ïðè÷èíîé ïðåæäåâðåìåííîé
ãèáåëè ýòèõ ìûøåé áûëà îáøèðíàÿ íåéðîäåãåíåðàöèÿ è àïîïòîç, ãëàâíûì
îáðàçîì â ãèïïîêàìïå è êîðå ãîëîâíîãî ìîçãà, ñîïðîâîæäàþùèåñÿ àñòðîöè-
òîçîì, ïîðàæàþùèì âåñü ãîëîâíîé ìîçã.

Îáðàçîâàíèå ôèáðèëëÿðíûõ îòëîæåíèé b-àìèëîèäà â ãîëîâíîì ìîçãå
ÿâëÿåòñÿ âåäóùèì ïàòîëîãè÷åñêèì ïðîÿâëåíèåì áîëåçíè Àëüöãåéìåðà. Îä-
íàêî ó òðàíñãåííûõ ìûøåé ïðåäøåñòâåííèê b-àìèëîèäà, ñïîñîáñòâóþùèé
îòëîæåíèþ àìèëîèäà â ãîëîâíîì ìîçãå, íå îòðàæàåò ñòåïåíü óòðàòû íåéðî-
íîâ è òàó-ôîñôîðèëèðîâàíèÿ, ÷òî îáû÷íî íàáëþäàåòñÿ ïðè áîëåçíè Àëüö-
ãåéìåðà (Geula et al., 1998). M. Shoji è ñîàâò. (2000) îáíàðóæèëè âîçðàñòíîå
íàêîïëåíèå b-àìèëîèäà ó òðàíñãåííûõ ìûøåé, ýêñïðåññèðóþùèõ íàõîäÿ-
ùèéñÿ ïîä êîíòðîëåì ýíõàíñåðà öèòîìåãàëîâèðóñà è ïðîìîòîðà b-àêòèíà
ãåí, êîäèðóþùèé 18 îñòàòêîâ ñèãíàëüíîãî ïåïòèäà è 99 îñòàòêîâ êàðáî-
êñèë-òåðìèíàëüíîãî ôðàãìåíòà ïðåäøåñòâåííèêà b-àìèëîèäà. Àâòîðû ñäå-
ëàëè âûâîä, ÷òî èçáûòî÷íûé ñèíòåç b-àìèëîèäíîãî áåëêà ïðèâîäèò ê íà-
êîïëåíèþ ôèáðèëë b-àìèëîèäà, ñîïðîâîæäàþùåìóñÿ êëåòî÷íîé äåãåíåðà-
öèåé è àêòèâàöèåé ìàêðîôàãîâ in vivo.

Â äðóãîì èññëåäîâàíèè òðàíñãåííûå ìûøè FVB/N, ýêñïðåññèðóþùèå
ãåí ïðåäøåñòâåííèêà àìèëîèäíîãî áåëêà (ÀÐÐ695) ÷åëîâåêà èëè ìûøè,
óìèðàëè çíà÷èòåëüíî ðàíüøå êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ. Ïðè ýòîì ó íèõ ðàç-
âèâàëèñü òàêèå íàðóøåíèÿ ÖÍÑ, êàê íåîôîáèÿ è íàðóøåíèå ïðîñòðàíñòâåí-
íîé îðèåíòàöèè, à òàêæå ñíèæåíèå óòèëèçàöèè ãëþêîçû è àñòðîãëèîç, ãëàâ-
íûì îáðàçîì â ìîçæå÷êå (Hsiao et al., 1995). Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è
âîçðàñò, ïðè êîòîðîì íà÷èíàëàñü íåîôîáèÿ, ñîêðàùàëèñü ñ óâåëè÷åíèåì
óðîâíÿ ÀÐÐ â ìîçãå. Âíåêëåòî÷íûå îòëîæåíèÿ àìèëîèäà íå íàáëþäàëèñü,
÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî íåêîòîðûå ïàòîëîãè÷åñêèå ïðîöåññû, ñâÿ-
çàííûå ñ èçáûòî÷íîé ýêñïðåññèåé ãåíà ÀÐÐ, íå ñâÿçàíû íåïîñðåäñòâåííî ñ
îáðàçîâàíèåì àìèëîèäà. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïîäîáíûé êëèíè÷åñêèé
ñèíäðîì âîçíèêàåò ñïîíòàííî ó 20 % ìûøåé äèêîãî òèïà â ñðåäíåì è ñòàð-
÷åñêîì âîçðàñòå. Ýòî íàáëþäåíèå ïîçâîëÿåò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ñóïåðýêñ-
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ïðåññèÿ ãåíà ÀÐÐ ìîæåò óñêîðÿòü åñòåñòâåííî ïðîèñõîäÿùèå âîçðàñòíûå
íàðóøåíèÿ ÖÍÑ ó ìûøåé ëèíèè FVB/N (Hsiao et al., 1995). Ó ñòàðåþùèõ
òðàíñãåííûõ ìûøåé Tg2576, ýêñïðåññèðóþùèõ ÷åëîâå÷åñêèé ãåí
b-ÀÐÐ695, íàáëþäàëè äîâîëüíî óìåðåííî âûðàæåííóþ óòðàòó íåéðîíîâ è
òàó-ïàòîëîãèþ, íî ÷àñòî — ïîçèòèâíî îêðàøèâàþùèåñÿ íà óáèêâèòèí è
a-ñèíóêëåèí è òàó-íåãàòèâíûå íåéðîíû, áîëåå ñáëèæàþùèå ýòó ìîäåëü ñ
âàðèàíòîì Lewy áîëåçíè Àëüöãåéìåðà (Yang et al., 2000). Äðóãàÿ ìîäåëü áî-
ëåçíè Àëüöãåéìåðà — òðàíñãåííûå ìûøè ñ èíòåãðèðîâàííûì ÷åëîâå-
÷åñêèì ãåíîì áåëêà S-100b. Ýòîò ãåí ÿâëÿåòñÿ íåéðîòðîïíûì ôàêòîðîì, èñ-
ïîëüçóþùèìñÿ àñòðîãëèàëüíûìè êëåòêàìè è ëîêàëèçóþùèìñÿ â ó÷àñòêå
21-é õðîìîñîìû, êîòîðûé ñ÷èòàåòñÿ îáëèãàòíûì äëÿ ñèíäðîìà Äàóíà. Óðî-
âåíü S-100b óâåëè÷åí â ãîëîâíîì ìîçãå óìåðøèõ áîëüíûõ ñèíäðîìîì Äàó-
íà è áîëåçíüþ Àëüöãåéìåðà. Óæå â âîçðàñòå 1 ãîäà ó ýòèõ òðàíñãåííûõ æè-
âîòíûõ îáíàðóæèâàåòñÿ çíà÷èòåëüíàÿ óòðàòà äåíäðèòîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ
êîíòðîëüíûìè æèâîòíûìè, à òàêæå óâåëè÷åíèå êîëè÷åñòâà ïîçèòèâíî îêðà-
øèâàåìûõ êëåòîê. Ó ìîëîäûõ òðàíñãåííûõ S-100b ìûøåé âûÿâëÿåòñÿ íå-
ñïîñîáíîñòü ê îáó÷åíèþ (Whytaker Azmitia et al., 1997). Àâòîðû ïðåäïîëà-
ãàþò, ÷òî ïîâûøåíèå â ãîëîâíîì ìîçãå ýêñïðåññèè ãåíà S-100b ìîæåò ïðè-
âîäèòü ê ócêîðåííîìó ðàçâèòèþ, ñìåíÿþùåìóñÿ óñêîðåííûì ñòàðåíèåì.

Ïîêàçàíî, ÷òî íåêîòîðûå ñëó÷àè àìèîòðîôè÷åñêîãî áîêîâîãî ñêëåðîçà
(ñìåðòåëüíîãî çàáîëåâàíèÿ, ïðè êîòîðîì äåãåíåðèðóþò äâèãàòåëüíûå íåé-
ðîíû ñïèííîãî ìîçãà, â ðåçóëüòàòå ÷åãî ðàçâèâàåòñÿ ïðîãðåññèðóþùèé ïà-
ðàëè÷) âûçûâàþòñÿ ìóòàöèÿìè â ãåíå Ñu,Zn-CÎÄ. Òðàíñãåííûå ìûøè, ýêñ-
ïðåññèðóþùèå ìóòàöèþ â ýòîì ãåíå (SODMutM), âåäóùóþ ê àìèîòðîôè÷å-
ñêîìó ëàòåðàëüíîìó ñêëåðîçó, èìåþò ôåíîòèï, ñõîæèé ñ ôåíîòèïîì áîëü-
íûõ ýòîé ïàòîëîãèåé ëþäåé. Çàáîëåâàíèå íà÷èíàåòñÿ ó ìûøåé â âîçðàñòå
6 íåäåëü (Pedersen, Mattson, 1999). Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî îãðàíè÷åíèå â
êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ íå ñìîãëî çàìåäëèòü íà÷àëî çàáîëåâàíèÿ è ñîêðàòèòü
åãî ïðîäîëæèòåëüíîñòü. Îäíàêî ââåäåíèå ñ ïîìîùüþ àäåíîâèðóñíîãî âåê-
òîðà â ìîçã ìûøåé ñ ýòèì çàáîëåâàíèåì ãåíà IGF-1 ïðèâîäèëî ê çàìåäëå-
íèþ ðàçâèòèÿ ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðîöåññà è ñóùåñòâåííîìó óâåëè÷åíèþ
ñðåäíåé è ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè èõ æèçíè, òîãäà êàê ââåäåíèå
íåéðîòðîôè÷åñêîãî ôàêòîðà ãëèàëüíûõ êëåòîê (GDNF) îêàçûâàëî çíà÷è-
òåëüíî ìåíüøèé çàùèòíûé ýôôåêò (Kaspar et al., 2003).

Ôóíêöèÿ íåáîëüøîãî ãåíà ÷åëîâåêà, àññîöèèðîâàííîãî ñ ôàêòîðîì
VIII Â (F8Â), íåèçâåñòíà. Îí ðàñïîëîæåí ðÿäîì ñ ãåíîì, êîäèðóþùèì VIII
ôàêòîð êîàãóëÿöèè êðîâè (FVIII) íà õðîìîñîìå â ïîçèöèè Xq28. Ïîñëåäî-
âàòåëüíîñòè F8Â âêëþ÷àþò ôðàãìåíò Ñ2 êëåòî÷íîé àäãåçèè ôàêòîðà VIII,
êîòîðûé òàêæå áûë èäåíòèôèöèðîâàí â áîëüøèíñòâå èçâåñòíûõ áåëêîâ, èã-
ðàþùèõ ðîëü â ðàçâèòèè. S. Valleix è ñîàâò. (1999) ñêîíñòðóèðîâàëè êàê
õèìåðíûõ, òàê è òðàíñãåííûõ ìûøåé, ýêñïðåññèðóþùèõ íîðìàëüíûé ÷åëî-
âå÷åñêèé F8Â äëÿ èññëåäîâàíèÿ åãî âîçìîæíûõ ýôôåêòîâ. Õèìåðû ïîëó÷à-
ëèñü èç ýìáðèîíàëüíûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê, òðàíñôåöèðîâàííûõ íîðìàëü-
íûì ãåíîì F8Â, ïîñòàâëåííûì ïîä êîíòðîëü öèòîìåãàëîâèðóñíîãî ïðîìî-
òîðà, è îòáèðàëèñü ïî ýêñïðåññèè óñòîé÷èâîñòè ê íåîìèöèíó äëÿ áûñòðîãî
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îïðåäåëåíèÿ óðîâíÿ F8Â ìÐÍÊ â ðàçëè÷íûõ òêàíÿõ. Ó òàêèõ ìûøåé íàáëþ-
äàëèñü çàäåðæêà ðàçâèòèÿ, ìèêðîöåôàëèÿ, óìåíüøåíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè è òÿæåëûå ïîðàæåíèÿ ãëàç. Õîòÿ îíè áûëè ôåðòèëüíû, èõ ïîòîìñòâî
íå áûëî ãåòåðîçèãîòíî ïî ãåíó F8Â. Ñåìü ëèíèé òðàíñãåííûõ ìûøåé, ïîëó-
÷åííûõ ïóòåì èíúåêöèè òðàíñãåíà â îïëîäîòâîðåííûå îîöèòû, áûëè æèçíå-
ñïîñîáíû è îáû÷íûõ ðàçìåðîâ, íî ýêñïðåññèðîâàëè íèçêèé óðîâåíü F8Â
ìÐÍÊ. Êàê è ó õèìåð, ó íèõ íàáëþäàëèñü òÿæåëûå àíîìàëèè ãëàç. Ñðåäè
ýòèõ äåôåêòîâ áûëè äèñãåíåç ïåðåäíåãî ñåãìåíòà, îòñóòñòâèå èëè àíîìàëèè
õðóñòàëèêîâ, ïåðñèñòåíöèÿ ïåðâè÷íîãî ñòåêëîâèäíîãî òåëà, îïóõîëè ãàðäå-
ðîâûõ æåëåç è ýêòîïè÷åñêè ïèãìåíòèðîâàííûå êëåòêè, óêàçûâàþùèå íà òî,
÷òî â ïðîöåññå ðàçâèòèÿ ãëàçà ìîæåò íàðóøàòüñÿ ìèãðàöèÿ êëåòîê íåðâíûõ
ãðåáåøêîâ. Êðîìå òîãî, áûëè îáíàðóæåíû äèñïëàçèÿ ñåò÷àòêè è îòñóòñòâèå
ôîòîðåöåïòîðîâ, ÷òî ïîçâîëÿåò èñïîëüçîâàòü ýòèõ ìûøåé êàê ìîäåëü äåãå-
íåðàöèè ñåò÷àòêè.

Äëÿ èçó÷åíèÿ ðîëè ïðîòîîíêîãåíà bcl-2, êîòîðûé çàùèùàåò ðàçëè÷íûå
òèïû êëåòîê îò àïîïòîçà è ýêñïðåññèðóåòñÿ â ðàçâèâàþùåéñÿ è âçðîñëîé
íåðâíîé ñèñòåìå, áûëè ïîëó÷åíû òðàíñãåííûå ìûøè, ýêñïðåññèðóþùèå
bcl-2 ïîä êîíòðîëåì íåéðîí-ñïåöèôè÷åñêîãî ýíîëàçíîãî ïðîìîòîðà (Farlie
et al., 1995). Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ýòè ìûøè âåäóò ñåáÿ àêòèâíåå, îñîáåííî â
ñòàðîñòè, ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè äèêîãî òèïà è èìåþò óâåëè÷åííîå êîëè-
÷åñòâî íåéðîíîâ. Îíè áûñòðåå îáó÷àëèñü, áûëè áîëåå òî÷íû â ëàáèðèíòå è
ñîâåðøàëè ìåíüøå îøèáîê (Coleman et al., 2000).

Ó ëèíèè òðàíñãåííûõ ìûøåé, ýêñïðåññèðóþùèõ ÷åëîâå÷åñêèé ãåí íåé-
ðîôèëàìåíòîâ ñðåäíåãî ðàçìåðà (NF-M), íàáëþäàëîñü âîçðàñòíîå ïàòîëîãè-
÷åñêîå íàêîïëåíèå íåéðîôèáðèëë â ÖÍÑ (ãëàâíûì îáðàçîì â êîðå ãîëîâíî-
ãî ìîçãà), ïðèâîäÿùåå ê óìåíüøåíèþ ñïîñîáíîñòè îáó÷åíèÿ è çàïîìèíàíèÿ
(Haroutunian et al., 1996).

Íîêàóòíûå ïî àðèëñóëüôàòàçå À (ASA)-äåôèöèòíûå (–/–) ìûøè ïðåä-
ñòàâëÿþò ñîáîé ìîäåëü áîëåçíè ëèçîñîìàëüíîãî íàêîïëåíèÿ, ìåòàõðîìàòè-
÷åñêîé ëåéêîäèñòðîôèè, õàðàêòåðèçóþùåéñÿ ñíèæåííîé äâèãàòåëüíîé àê-
òèâíîñòüþ è òÿæåëîé àòàêñèåé ñ òðåìîðîì (DÍoog et al., 1999). Â âîçðàñòå
äâóõ ëåò ìûøè ASA–/– óòðà÷èâàëè çíà÷èòåëüíóþ ÷àñòü êëåòîê Ïóðêèíüå, â
äåíäðèòàõ êîòîðûõ ñíèæàëàñü â îñíîâíîì êàëüáèíäèíîâàÿ èììóíîðåàêòèâ-
íîñòü. Ýòè êëåòêè èìåëè òàêæå óïðîùåííîå äåíäðèòíîå ñòðîåíèå.

Ìûøèíàÿ ìîäåëü àòàêñèè-òåëåàíãèîýêòàçèè áûëà ñîçäàíà ïóòåì íà-
ïðàâëåííîãî ðàçðóøåíèÿ ëîêóñà ãåíà Atm (Barlow et al., 1996; Eilam et al.,
1998). Ó ãîìîçèãîòíûõ Atm–/– ìûøåé îòìå÷àþòñÿ çàìåäëåíèå ðîñòà, íåâðî-
ëîãè÷åñêèå äèñôóíêöèè, âòîðè÷íîå áåñïëîäèå ó ñàìöîâ è ñàìîê, îáóñëîâ-
ëåííîå îòñóòñòâèåì çðåëûõ ãàìåò, íàðóøåíèÿ â ñîçðåâàíèè Ò-ëèìôîöèòîâ.
Ó áîëüøèíñòâà æèâîòíûõ ðàçâèëèñü çëîêà÷åñòâåííûå ëèìôîìû ùèòîâèä-
íîé æåëåçû â âîçðàñòå îò 2 äî 4 ìåñÿöåâ.
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12.4.15. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì,
êîíòðîëèðóþùèì ñëèÿíèå âåðåòåíà ïðè ìèòîçå

Ïðàâèëüíîå ðàñõîæäåíèå õðîìîñîì ïðè äåëåíèè êëåòêè ñóùåñòâåííî äëÿ
ïîääåðæàíèÿ ãåíåòè÷åñêîé ñòàáèëüíîñòè è êîíòðîëèðóåòñÿ ðàçëè÷íûìè ìå-
õàíèçìàìè. Îäíèì èç òàêèì êîíòðîëèðóþùèõ ìåõàíèçìîâ ìîæåò áûòü áåëîê
BubR1, êîòîðûé êîíòðîëèðóåò ñëèÿíèå âåðåòåíà â ìèòîçå. Ó ìûøåé ñ ðàç-
ëè÷íîé ñòåïåíüþ ìîäèôèêàöèè ýòîãî ãåíà îò íîðìàëüíîãî óðîâíÿ äî íóëÿ:
äèêîãî òèïà (Bub1b+), íîêàóòíûõ (Bub1b–), ãèïîìîðôíûõ (Bulb1bH) áûëè èçó-
÷åíû ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è íåêîòîðûå ïîêàçàòåëè ñòàðåíèÿ (Baker
et al., 2004). Ó ìóòàíòíûõ ìûøåé ñ íèçêîé ñòåïåíüþ ýêñïðåññèè ãåíà áåëêà
BubR1 ðàçâèâàëàñü ïðîãðåññèâíàÿ àíåóïëîèäèÿ ñ ðàçëè÷íûìè ïðèçíàêàìè
ïðîãåðèè: óêîðî÷åííîé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè, êàõåêòè÷åñêîé êàðëèêî-
âîñòüþ, ëîðäîêèôîçîì, êàòàðàêòîé, ïîòåðåé ïîäêîæíîãî æèðà è çàìåäëåí-
íûì çàæèâëåíèåì êîæíûõ ðàí. Ïîñòåïåííîå ñíèæåíèå ýêñïðåññèè ýòîãî ãåíà
â ìûøèíûõ ýìáðèîíàëüíûõ êëåòêàõ ïðîÿâëÿëîñü óâåëè÷åíèåì àíåóïëîèäèè
è êëåòî÷íûì ñòàðåíèåì. Ñàìöû è ñàìêè ìóòàíòíûõ ìûøåé èìåëè äåôåêòû â
ìåéîòè÷åñêîì ðàçäåëåíèè õðîìîñîì è áûëè áåñïëîäíû. Ñíèæåíèå ýêñïðåñ-
ñèè ãåíà BubR1 àâòîðû âûÿâèëè è ïðè íîðìàëüíîì ñòàðåíèè â ðàçëè÷íûõ
òêàíÿõ, âêëþ÷àÿ òåñòèêóëû è ÿè÷íèêè. Ïðè ïîëíîé óòðàòå ãåíà BubR1 íàáëþ-
äàåòñÿ ðàííÿÿ ýìáðèîíàëüíàÿ ëåòàëüíîñòü. Ìûøè Bub1b–/H óìèðàþò â òå÷å-
íèå íåñêîëüêèõ ÷àñîâ ïîñëå ðîæäåíèÿ, òîãäà êàê ìûøè Bub1bH/H áûëè íîð-
ìàëüíû ïî ðàçìåðàì è ôèçèîëîãè÷åñêèì ïðîÿâëåíèÿì ïðè ðîæäåíèè, íî èõ
ïîñòíàòàëüíûé ðîñò áûë çàìåäëåí. Ìûøè ñ ãåíîòèïîì Bub1b+/H èëè Bub1b+/–

íå èìåëè ÿâíûõ èçìåíåíèé â ôåíîòèïå. Çà 50 ìûøàìè Bub1b+/+, 108 Bub1b+/H,
43 Bub1b+/– è 230 Bub1bÍ/H íàáëþäàëè äî âîçðàñòà 15—16 ìåñÿöåâ. Ó îäíîé
ìûøè Bub1bÍ/H áûëà îáíàðóæåíà îïóõîëü, âûçâàâøàÿ ãèáåëü æèâîòíîãî, ó 6
èç 16 ìûøåé ñ ýòèì æå ãåíîòèïîì íà àóòîïñèè òàêæå áûëè âûÿâëåíû íîâî-
îáðàçîâàíèÿ. Ìûøè Bub1bÍ/H ðàçâèâàëèñü íîðìàëüíî äî 2—3-ìåñÿ÷íîãî âîç-
ðàñòà, íî â âîçðàñòå 3—6 ìåñÿöåâ ó íèõ îáû÷íî ðàçâèâàëèñü êàòàðàêòà, êà-
õåêñèÿ ñ ïîòåðåé ïîäêîæíîãî æèðà è ëîðäîêèôîç. Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè ýòèõ ìûøåé íå ïðåâûøàëà 6 ìåñÿöåâ, òîãäà êàê ó ìûøåé
Bub1b+/+, Bub1b+/H èëè Bub1b+/– îíà áûëà áîëåå 15 ìåñÿöåâ, è ó íèõ íå íàáëþ-
äàëîñü ðàçâèòèÿ êàòàðàêòû. Ó ìûøåé Bub1bÍ/H áûëè âûÿâëåíû áîëåå ÷àñòûå
íàðóøåíèÿ êàðèîòèïà ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè äðóãèõ ãåíîòèïîâ, íàáëþäà-
ëèñü âûðàæåííûå ïðîÿâëåíèÿ êëåòî÷íîãî ñòàðåíèÿ, â ÷àñòíîñòè ïîÿâëåíèå
b-ãàëàêòîçèäàçû ïðè ýêñïëàíòàöèè in vitro. Îáíàðóæåíèå ó Bub1bÍ/H î÷åíü
íåáîëüøîãî ÷èñëà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé áûëî ðàñöåíåíî àâòîðàìè ðàáîòû
êàê äîâîëüíî íåîæèäàííîå, ïîñêîëüêó ó ýòèõ ìûøåé èìååò ìåñòî ñóùåñòâåí-
íàÿ íåñòàáèëüíîñòü õðîìîñîì, àíåóïëîèäèÿ ñâîéñòâåííà áîëüøèíñòâó çëîêà-
÷åñòâåííûõ îïóõîëåé ÷åëîâåêà (Jallepalli, Lengauer, 2001), à ãåí Bub1b ìóòè-
ðîâàí, èëè åãî ýêñïðåññèÿ î÷åíü íèçêà ïðè êîëîðåêòàëüíûõ êàðöèíîìàõ ñ
õðîìîñîìíîé íåñòàáèëüíîñòüþ (Shichiri et al., 2002). Âìåñòî ýòîãî ó ìûøåé ñ
äåôèöèòîì áåëêà BubR1 íàáëþäàåòñÿ ðàííåå ðàçâèòèå ñòàð÷åñêîãî ôåíîòèïà
è ñóùåñòâåííî óêîðà÷èâàåòñÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè.
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Òàêèì îáðàçîì, âìåñòå ñ äàííûìè î ñóùåñòâåííîì ñíèæåíèè ýêñïðåñ-
ñèè áåëêà BubR1 â ðàçëè÷íûõ òêàíÿõ ïðè ñòàðåíèè ó ìûøåé äèêîãî òèïà
ýòè íàáëþäåíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ýòîò êîíòðîëèðóþùèé ìèòîç
áåëîê ìîæåò èãðàòü êëþ÷åâóþ ðîëü êàê ðåãóëÿòîð íîðìàëüíîãî ñòàðåíèÿ.
Ðåïðîäóêòèâíîå ñòàðåíèå ó ñàìîê ìëåêîïèòàþùèõ íàáëþäàåòñÿ â äîâîëüíî
ðàííåì âîçðàñòå è õàðàêòåðèçóåòñÿ ïðîäóêöèåé áîëüøîãî êîëè÷åñòâà àíå-
óïëîèäíûõ îîöèòîâ. Ó ÷åëîâåêà ýòî âåäåò ê óâåëè÷åíèþ ñïîíòàííûõ âûêè-
äûøåé è âðîæäåííûõ äåôåêòîâ, íàïðèìåð ê ñèíäðîìó Äàóíà.

12.4.16. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì áåëêà ð53

Àíòèîíêîãåí (ñóïðåññîð) ð53 ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ôîñôîïðîòåèí, ðåäêî
îáíàðóæèâàåìûé â ÿäðå íîðìàëüíûõ êëåòîê. Ïðè êëåòî÷íîì ñòðåññå, â îñî-
áåííîñòè èíäóöèðóåìîì ïîâðåæäåíèåì ÄÍÊ, ð53 ìîæåò áëîêèðîâàòü êëå-
òî÷íûé öèêë, òåì ñàìûì ïîçâîëÿÿ ÄÍÊ ðåïàðèðîâàòüñÿ, ëèáî ìîæåò çàïóñ-
êàòü àïîïòîç. Ýòè ôóíêöèè îñóùåñòâëÿþòñÿ ÷àñòè÷íî òðàíñàêòèâàöèîííû-
ìè ñâîéñòâàìè ð53, àêòèâèðóþùåãî ðÿä ãåíîâ, âîâëå÷åííûõ â ðåãóëÿöèþ
êëåòî÷íîãî öèêëà. Â çëîêà÷åñòâåííûõ êëåòêàõ, íåñóùèõ ìóòàíòíûé ãåí ð53,
ýòîò áåëîê íå ñïîñîáåí êîíòðîëèðîâàòü êëåòî÷íóþ ïðîëèôåðàöèþ, ÷òî
ïðèâîäèò ê íåýôôåêòèâíîé ðåïàðàöèè ÄÍÊ è ïîÿâëåíèþ ãåíåòè÷åñêè èçìå-
íåííûõ êëåòîê. Ðåãóëèðóåìûé ãåíîì ð53 áåëîê ð21 âûçûâàåò îñòàíîâêó
êëåòî÷íîãî öèêëà â G1, íî äðóãàÿ ÷àñòü ãåíà ð53 îïðåäåëÿåò îñòàíîâêó êëå-
òî÷íîãî öèêëà â ñòàäèè G2. Â îòâåò íà ãåíîòîêñè÷åñêîå ïîâðåæäåíèå ð53 çà-
ïóñêàåò àïîïòîç (Bringold, Serrano, 2000). Îáíàðóæåíèå âûñîêîé ÷àñòîòû
ìóòàöèé â ð53 ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî åãî èíàêòèâàöèÿ ÿâëÿåòñÿ íåîáõî-
äèìûì ýòàïîì â êàíöåðîãåíåçå (Colman et al., 2000). Òåì íå ìåíåå, èñïîëü-
çóÿ l-øàòòë ãåí lacI, íå áûëî îáíàðóæåíî ñóùåñòâåííûõ îòëè÷èé â ìóòàöè-
îííûõ ñïåêòðàõ è ÷àñòîòå ìóòàöèé â ïå÷åíè, ñåëåçåíêå è ãîëîâíîì ìîçãå
ìûøåé, íîêàóòíûõ ïî ð53–/– è ìûøàìè äèêîãî òèïà (ð53+/+) (Buettner et al.,
1997). Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î íåîáõîäèìîñòè ïåðåñìîòðà
ðîëè ãåíà ð53 êàê «çàùèòíèêà» ãåíîìà.

Ó òðàíñãåííûõ ìûøåé ñ öåëåíàïðàâëåííî íîêàóòèðîâàííûìè îáoèìè
àëëåëÿìè àíòèîíêîãåíà ð53 íàáëþäàåòñÿ ðàííåå ðàçâèòèå îïóõîëåé, ãëàâ-
íûì îáðàçîì ëèìôîì è ñàðêîì, è îíè õàðàêòåðèçóþòñÿ óêîðî÷åííîé ïðî-
äîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè (Donehîwer et al., 1995; Atardi, Jacks, 1999).
G. L. Finch è ñîàâò. (1998) îáíàðóæèëè óìåíüøåíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè ãåòåðîçèãîòíûõ p53+/– íîêàóòíûõ ìûøåé ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè
ð53+/+ äèêîãî òèïà. Ñîçðåâàíèå è ñòàðåíèå èììóííîé ñèñòåìû ó ð53-äåôè-
öèòíûõ (ð53–/–) ìûøåé áûëî óñêîðåíî; óëó÷øàëàñü èììóííàÿ ïàìÿòü Ò-êëå-
òîê, óâåëè÷èâàëàñü ñòåïåíü Ò-çàâèñèìîãî îáðàçîâàíèÿ àíòèòåë è ýêñïðåññèÿ
Òh2 öèòîêèíîâ (IL-4, IL-6, è IL-10) (Ohkusu Tsukada et al., 1999). Àâòîðû ïî-
êàçàëè, ÷òî, íåñìîòðÿ íà âûñîêèé ïðîëèôåðàòèâíûé îòâåò Ò-êëåòîê ó ìîëî-
äûõ ìûøåé, ó âçðîñëûõ íàáëþäàëîñü áûñòðîå ñíèæåíèå ïðîëèôåðàòèâíîãî
îòâåòà. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ñâÿçàííûå ñ äåôèöèòîì ð53 íàðóøåíèÿ ðåãóëÿ-
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öèè êëåòî÷íîãî öèêëà, ðåïàðàöèè ÄÍÊ è àïîïòîç ïîòåíöèàëüíî âåäóò ê èì-
ìóíîñòàðåíèþ ñ íàêîïëåíèåì Ò-êëåòîê ïàìÿòè.

Äëÿ èññëåäîâàíèÿ âçàèìîäåéñòâèÿ ìåæäó íàñëåäóåìûì äåôèöèòîì ãå-
íîâ ð53 è Rb, íàáëþäàåìûì ïðè êàíöåðîãåíåçå, ñêðåñòèëè ð53- è Rb-íîêà-
óòíûõ ìûøåé è èçó÷àëè ó íèõ ÷àñòîòó ïîÿâëåíèÿ îïóõîëåé (Harvey et al.,
1995). Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî äåôèöèò Rb–/– èëè ð53–/– ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ
àäåíîì ãèïîôèçà ëèáî ëèìôîì è ñàðêîì ñîîòâåòñòâåííî. Â òî æå âðåìÿ ó
ìûøåé ñ íîêàóòíûìè äâóìÿ ãåíàìè (Rb è ð53) íàáëþäàëè ñóùåñòâåííî
óñêîðåííîå ðàçâèòèå îïóõîëåé è ðàñøèðåíèå èõ ñïåêòðà. Ýòîãî íå íàáëþäà-
ëîñü ó æèâîòíûõ, äåôèöèòíûõ ïî îäíîìó èç ýòèõ ãåíîâ. Íåîáõîäèìî îòìå-
òèòü, ÷òî â òðàäèöèîííûõ ýêñïåðèìåíòàõ ãåòåðîçèãîòíûå íîêàóòíûå (ð53+/–)
ìûøè íå ÷óâñòâèòåëüíû êî ìíîãèì õèìè÷åñêèì êàíöåðîãåíàì, ïðîÿâëÿþ-
ùèì ñâîé ýôôåêò â ñòàíäàðòíûõ áèîëîãè÷åñêèõ òåñòàõ (Spadling et al., 2000;
Àíèêèí è äð., 2002).

Ìûøè ñ äåôèöèòîì âñåõ èçîôîðì áåëêà ð73, âûñîêîãîìîëîãè÷íîãî ñ
àíòèîíêîãåíîì ð53 è ð63, êîòîðûé ó÷àñòâóåò â ïîääåðæàíèè ñòâîëîâûõ
ýïèòåëèàëüíûõ êëåòîê, èìåëè âûðàæåííóþ ïàòîëîãèþ, âêëþ÷àÿ äèñãå-
íåçèþ ãèïïîêàìïà, ãèäðîöåôàëèþ, õðîíè÷åñêóþ èíôåêöèþ è âîñïàëåíèå,
íàðóøåíèÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê ôåðîìîíàì è ñóùåñòâåííî óêîðî÷åííóþ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (Yang et al., 2000). Â ïðîòèâîïîëîæíîñòü ê íîêà-
óòíûì ð53–/– ìûøàì, ó ð73–/– ìûøåé íå âûÿâëåíî óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû ðàç-
âèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé. Òàê, ïðè àóòîïñèè áîëåå 100 ð73–/– ìûøåé â
âîçðàñòå îò 2 äî 15 ìåñÿöåâ àâòîðû íå âûÿâèëè óâåëè÷åíèÿ ÷àñòîòû îïóõî-
ëåé. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ýòèõ ìûøåé áûëà íå-
äîñòàòî÷íîé äëÿ òàêîãî âûâîäà. Ó ìûøåé ëèíèè 129, íà êîòîðîé ïîëó÷åíà
óêàçàííàÿ ìîäåëü, ïðè ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè 22—24 ìåñÿöà
îáùàÿ ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé äîñòèãàåò 21 % (Storer, 1966).

Ïîâûøåííàÿ ñìåðòíîñòü è ÷àñòîòà îïóõîëåé ÷àùå îáíàðóæèâàëèñü ó ãå-
òåðîçèãîòíûõ ìûøåé p53+/–, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî ïðè êàíöåðîãå-
íåçå àêòèâíîñòü òåëîìåðàçû êîîïåðèðóåòñÿ ñ äåôèöèòîì ð53. Àâòîðû ïîä-
÷åðêèâàþò, ÷òî, õîòÿ òåëîìåðàçó íåëüçÿ íàçâàòü àêòèâíûì îíêîãåíîì, åå
âûñîêèé óðîâåíü â íîðìàëüíûõ ñîìàòè÷åñêèõ òêàíÿõ ïðèâîäèò ê óêîðî÷å-
íèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è óâåëè÷åíèþ ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ íîâîîáðà-
çîâàíèé ïî ìåðå ñòàðåíèÿ îðãàíèçìà. Èíòåðåñíî ïðåäïîëîæåíèå (Doneho-
wer, 2002), ÷òî óìåíüøåíèå óðîâíÿ ð53 ìîæåò ñîïðîâîæäàòüñÿ äîëãîëåòè-
åì. Ê ñîæàëåíèþ, ó ìûøåé ñ âûêëþ÷åííûì ð53 äîâîëüíî ðàíî ðàçâèâàþòñÿ
îïóõîëè. Åñëè êàêèì-ëèáî îáðàçîì ïðåäîòâðàùàòü ðàçâèòèå íîâîîáðàçîâà-
íèé ó ýòèõ ìûøåé, òî âïîëíå âîçìîæíî, ÷òî îíè áóäóò æèòü äîëüøå, ÷åì
ìûøè äèêîãî òèïà. L. A. Donehower (2002) ñîîáùèë, ÷òî 2 èç 217 ãåòåðîçè-
ãîòíûõ ìûøåé (ð53+/–) â åãî êîëîíèè æèëè äîëüøå, ÷åì ëþáàÿ èç ìûøåé
äèêîãî òèïà (p53+/+).

Íåäàâíî â ëàáîðàòîðèè L. A. Donehower áûëè ïîëó÷åíû äàííûå, ñâèäå-
òåëüñòâóþùèå î ðàçâèòèè ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ ó ìûøåé ñ àêòèâèðî-
âàííîé ôóíêöèåé ð53 (p53+/m) (Tyner et al., 2002). Áûëî îòìå÷åíî, ÷òî ó ýòèõ
ìûøåé ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé áûëà ìåíüøåé, ÷åì ó ìûøåé äèêîãî
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òèïà (p53+/+). Ýòî íåîæèäàííîå íàáëþäåíèå ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî àê-
òèâàöèÿ ð53 ìîæåò èíèöèèðîâàòü ïðåæäåâðåìåííîå ñòàðåíèå, âûçûâàÿ ïðè
ýòîì ðåçèñòåíòíîñòü ê ðàçâèòèþ íîâîîáðàçîâàíèé. Ýòîò ïàðàäîêñ ìîæíî
îáúÿñíèòü, åñëè ñòîÿòü íà òî÷êå çðåíèÿ, ÷òî ðàê âîçíèêàåò áëàãîäàðÿ íàðó-
øåíèþ ôóíêöèè ð53 â îäíîé êëåòêå, òîãäà êàê â ñòàðåíèå âîâëå÷åíî áîëü-
øèíñòâî òêàíåé îðãàíèçìà (Ferbeyre, Lowe, 2002). Êëåòêè ñ èíàêòèâèðîâàí-
íûì ð53 æèâóò ìåíüøå, ïîñêîëüêó îíè ìàëèãíèçèðóþòñÿ, òîãäà êàê êëåòêè
ñ àíîìàëüíî âûñîêîé àêòèâíîñòüþ ð53 íå ñòàíîâÿòñÿ îïóõîëåâûìè, ïî-
ñêîëüêó ïîäâåðãàþòñÿ êëåòî÷íîìó ñòàðåíèþ èëè ãèáåëè, ïðèâîäÿ ê óêîðî-
÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè âñåãî îðãàíèçìà. Èòàê, àêòèâíîñòü ð53
ìîæåò ðåãóëèðîâàòü ðàâíîâåñèå ìåæäó ïðåäðàñïîëîæåííîñòüþ ê ðàêó
(ñëèøêîì ìàëî ð53) èëè ê ïðåæäåâðåìåííîìó ñòàðåíèþ (ñëèøêîì ìíîãî
ð53) (Ferbeyre, Lowe, 2002). Ïîä÷åðêèâàåòñÿ, ÷òî ð53 ìîæåò áûòü ïðåêðàñ-
íûì ïðèìåðîì ïðîÿâëåíèÿ «àíòàãîíèñòè÷åñêîé ïëåéîòðîïèè», ýâîëþöèîí-
íîé òåîðèè ñòàðåíèÿ, ñôîðìóëèðîâàííîé Williams â 1957 ã. Ñîãëàñíî ýòîé
òåîðèè ïëåéîòðîïíûå ãåíû èìåþò î÷åíü áëàãîïðèÿòíûå ðàííèå ýôôåêòû,
êîòîðûì îòáîð ñïîñîáñòâóåò, íåñìîòðÿ íà òî ÷òî îíè æå ìîãóò îêàçûâàòü
íåáëàãîïðèÿòíûå ýôôåêòû â ïîçäíåé æèçíè (êîãäà äàâëåíèå îòáîðà ìèíè-
ìàëüíî) (Kirkwood, Austad, 2000). Áëèçêîå ê ýòîìó îáúÿñíåíèå ôåíîìåí
p53+/m ïîëó÷àåò â ðàìêàõ ðàçâèâàåìîé Â. Ï. Ñêóëà÷åâûì êîíöåïöèè ôåíî-
ïòîçà — ïðîãðàììèðóåìîé ãèáåëè ìíîãîêëåòî÷íîãî îðãàíèçìà (Skulachev,
2001). Â ñîîòâåòñòâèè ñ ýòîé ãèïîòåçîé ñòàðåíèå ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé âûçû-
âàåìóþ ÀÔÊ ìåäëåííóþ ïðîãðàììèðîâàííóþ ãèáåëü îðãàíèçìîâ ñ ïîâðåæ-
äåííûì ãåíîìîì, ÷òî äàåò ðåïðîäóêòèâíîå ïðåèìóùåñòâî òåì èíäèâèäó-
óìàì, êîòîðûå áîëåå ðåçèñòåíòíû ê ïîâðåæäåíèÿì ãåíîìà. Â öåëîì, ðåçóëü-
òàòû ïîñëåäíèõ ýêñïåðèìåíòîâ ñ ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûì ð53 ó
ìûøåé ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ð53 â äîïîëíåíèå ê åãî ðîëè ãåíà,
ïðåäîòâðàùàþùåãî ðàçâèòèå ðàêà â îðãàíèçìå, àêòèâíî âìåøèâàåòñÿ â ïðî-
öåññ ñòàðåíèÿ (Donehower, 2002). Ýòî ïðåäïîëîæåíèå ñîãëàñóåòñÿ ñ ãèïîòå-
çîé J. Campisi (2001) î òîì, ÷òî êëåòî÷íîå ñòàðåíèå ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé
îäèí èç ìåõàíèçìîâ ïîäàâëåíèÿ êàíöåðîãåíåçà. Ãåí ð53 ÿâëÿåòñÿ êðèòè÷å-
ñêèì ôàêòîðîì, ïîçâîëÿþùèì äîëãîæèâóùèì ÷ëåíàì ïîïóëÿöèè æèòü äîë-
ãî, ïðåäîòâðàùàÿ ðàçâèòèå íîâîîáðàçîâàíèé â ðàííåì ðåïðîäóêòèâíîì ïå-
ðèîäå æèçíè. Òåì íå ìåíåå öåíà, êîòîðóþ îðãàíèçì ïëàòèò çà îòñóòñòâèå
ðàêà â ìîëîäîì âîçðàñòå, ñîñòîèò â ñâÿçàííîì ñ ó÷àñòèåì ð53 âîçðàñòíîì
ñíèæåíèè ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè ñòâîëîâûõ êëåòîê, ðåàëèçóþùåìñÿ â
ñòàð÷åñêîì ôåíîòèïå (Dumble et al., 2004).

Â ðàáîòå Maier è ñîàâò. (2004) áûëè ñêîíñòðóèðîâàíû ìûøè ñ èçáûòî÷-
íîé ýêñïðåññèåé êîðîòêîé èçîôîðìû ð53. Òðàíñëÿöèÿ ýòîé èçîôîðìû íà÷è-
íàåòñÿ íà êîäîíå 41 â 4 ýêçîíå è ïðèâîäèò ê ïðîäóêöèè áåëêà p44, ÷òî íàðó-
øàåò áàëàíñ, êîòîðûé â íîðìå ñóùåñòâóåò ìåæäó ïîëíîðàçìåðíîé è êîðîò-
êîé èçîôîðìàìè ð53, ïðîÿâëÿþùåìñÿ â çàìåäëåíèè è óãíåòåíèè ðîñòà è
ïðåæäåâðåìåííîì ñòàðåíèè ìûøåé. Åñëè â êîíòðîëå 85 % ñàìöîâ è 95 %
ñàìîê äîæèâàëè äî âîçðàñòà 60 íåäåëü, òî 0 % ñàìöîâ è 30 % ñàìîê ñ òðàíñ-
ãåíîì p44 äîæèëè äî ýòîãî âðåìåíè. Ïðè ýòîì ó p44 ìûøåé îáîåãî ïîëà

40

Â. Í. Àíèñèìîâ



áûëà óãíåòåíà ôåðòèëüíîñòü è íàáëþäàëèñü êèôîç è ïðèçíàêè îñòåîïîðîçà.
Âàæíîé íàõîäêîé ó ñòàðûõ òðàíñãåííûõ p44 ìûøåé áûëî îáíàðóæåíèå èç-
áûòî÷íîãî óðîâíÿ IGF-1 â ñûâîðîòêå êðîâè è òêàíÿõ. Àâòîðû óñòàíîâèëè,
÷òî p53 êîíòðîëèðóåò îñü IGF-1 íà ñàìûõ ðàííèõ ýòàïàõ, ìîäóëèðóÿ ýôôåê-
òîðû êàê ðîñòà, òàê è ïðîëèôåðàöèè. Ïîñêîëüêó áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ð44 óã-
íåòàåò ðîñò òîëüêî â ïðèñóòñòâèè ïîëíîðàçìåðíîãî ð53, áûëî ðåøåíî ïîëó-
÷èòü òðàíñãåííûõ ð44 ìûøåé íà ôîíå âûêëþ÷åííîãî ð53. Ïîëó÷åííûå ìû-
øè îêàçàëèñü íîðìàëüíîãî ðàçìåðà. Áîëåå òîãî, ýòè ìûøè áûëè âåñüìà
ïðåäðàñïîëîæåíû ê ðàçâèòèþ îïóõîëåé (ïðèìåðíî â òîé æå ìåðå êàê è
ð53–/– ìûøè), òîãäà êàê ìûøè òîëüêî ñ ñâåðõýêñïðåññèåé ð44 èìåëè î÷åíü
íèçêóþ ÷àñòîòó îïóõîëåé. Òàêèì îáðàçîì, èçáàâëåíèå îò ð44 ôåíîòèïà â
îòíîøåíèè ðàçìåðîâ òåëà ñêàçûâàëîñü è â îòíîøåíèè ðèñêà ðàçâèòèÿ íîâî-
îáðàçîâàíèé. Ýòè äàííûå óáåäèòåëüíî ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî óãíåòàþ-
ùèé ðîñò ýôôåêò ð44 íà êëåòî÷íîì è îðãàíèçìåííîì óðîâíå òðåáóåò ó÷àñòèÿ
ð53. Âàæíî ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ýôôåêò ð53 îáóñëîâëåí åãî ðåãóëèðóþùèì
äåéñòâèåì íà ñèñòåìó ïðîâåäåíèÿ ñèãíàëà â îñè IGF-1/èíñóëèí â íåñêîëü-
êèõ êëþ÷åâûõ òî÷êàõ. Âî-ïåðâûõ, ð53 êîíòðîëèðóåò ðåöåïòîð IGF-1.
Âî-âòîðûõ, îí êîíòðîëèðóåò óðîâåíü è àêòèâíîñòü äâîéíîé ëèïèä-ïðîòåè-
íîâîé ôîñôàòàçû (PTEN), êîòîðàÿ ìîäóëèðóåò ïåðåäàâàåìûé IGF-1 ñèãíàë
íà Akt, ãëàâíûì îáðàçîì ïîñðåäñòâîì äåôîñôîðèëèðîâàíèÿ ôîñôàòè-
äèë-èíîçèòîë òðèôîñôàòà. Â öåëîì âìåøàòåëüñòâî ð44 ïðèâîäèò ê èíàêòè-
âàöèè PTEN. Ýòè íàáëþäåíèÿ ïîçâîëÿþò äàòü îáúÿñíåíèå ïàðàäîêñàëüíî
ìàëîìó ðàçìåðó òåëà òðàíñãåííûõ ð44 ìûøåé ïðè èçáûòî÷íîé ïðîäóêöèè
IGF-1. Ðàáîòà Maier c cîàâò. (2004) ñîîòâåòñòâóåò äàííûì, ïîëó÷åííûì ðà-
íåå Tyner c ñîàâò. (2002) î ðîëè ð53 â ñòàðåíèè ìëåêîïèòàþùèõ. Ó ìûøåé ñ
îäíèì ìóòàíòíûì àëëåëåì ð53, êîäèðóþùèì äåôåêòíûé ïðîäóêò ãåíà è îä-
íèì èíòàêòíûì àëëåëåì, êëåòêè òåðÿþò ñïîñîáíîñòü ê ðåãåíåðàöèè ñòàðå-
íèÿ èëè ïîâðåæäåííûõ òêàíåé (Tyner et al., 2002). Ìûøè, íåñóùèå äîïîë-
íèòåëüíûå êîïèè ïîëíîãî ëîêóñà ð53, íîðìàëüíî ðàñòóò è ñòàðåþò (Gar-
cia-Cao et al., 2002), ÷òî âìåñòå ïîçâîëÿåò ïðåäïîëàãàòü, ÷òî äëÿ íîðìàëüíîé
ôóíêöèè ð53 íåîáõîäèìî ñîîòâåòñòâèå êîðîòêîé è äëèííîé ôîðì ð53. Äàæå
íåáîëüøîå óâåëè÷åíèå óðîâíÿ ð44 ïðèâîäèò ê ïîâûøåíèþ óðîâíÿ ð53, îä-
íèì èç ñëåäñòâèé êîòîðîãî ÿâëÿåòñÿ èçìåíåíèå íîðìàëüíîãî îòíîøåíèÿ
ð44:ð53, ïðèâîäÿùåå ê óâåëè÷åíèþ îáùåé àêòèâíîñòè ð53 (Maier et al.,
2004).

Ìûøè ñ äåôåêòíûì ð53-ïîäîáíûì áåëêîì p63 (p63+/–) áûëè ñõîäíû â
íåêîòîðîì îòíîøåíèè ñ ð53+/m ìûøàìè, îïèñàííûìè S.D. Tyner è ñîàâò.
(2002). Îíè òàêæå áûëè ðåçèñòåíòíû ê ðàçâèòèþ îïóõîëåé, ó íèõ áûëà óâå-
ëè÷åíà àêòèâíîñòü b-ãàëàêòîçèäàçû (Keyes et al., 2005). Cðåäíÿÿ ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè ìûøåé äèêîãî òèïà áûëà 125 íåäåëü, òîãäà êàê ãåòåðîçè-
ãîòû p63+/– æèëè â ñðåäíåì òîëüêî 95 íåäåëü (p < 0.0001), ÷òî ñîñòàâèëî
21.5 % åå ðåäóêöèè. Òîëüêî ó 8 % ìóòàíòíûõ ìûøåé áûëè îáíàðóæåíû çëî-
êà÷åñòâåííûå îïóõîëè. Ïðè ãèñòîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè ó íèõ áûëè âû-
ÿâëåíû ãèïåðïëàñòè÷åñêèå ïðîöåññû â êîæå, èíôèöèðîâàíèå êîæíûõ ïî-
êðîâîâ è ýïèòåëèÿ ìî÷åïîëîâûõ îðãàíîâ, âïëîòü äî àáñöåäèðîâàíèÿ. Ïðè
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êîíñòðóèðîâàíèè ìûøåé ñ ðàçëè÷íûìè êîìáèíàöèÿìè èçìåíåíèé â ýêñï-
ðåññèè ð63 è ð53 áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî èíàêòèâàöèÿ ð63 íå óâåëè÷èâàåò
÷àñòîòû ðàçâèòèÿ îïóõîëåé äàæå ó ìûøåé ñ âûêëþ÷åííûì ð53 (Keyes et al.,
2006). Ìûøè ð63+/– íå áûëè áîëåå ÷óâñòâèòåëüíû ê èíäóêöèè îïóõîëåé êî-
æè 7,12-äèìåòèëáåíç(à)àíòðàöåíîì, ÷åì ìûøè äèêîãî òèïà. Àâòîðû ðàáîòû
ïîëàãàþò, ÷òî áåëîê ð63 èãðàåò âàæíóþ ðîëü â ìîäóëèðóþùèõ îïóõîëåâóþ
ñóïðåññèþ ìåõàíèçìàõ, â ÷àñòíîñòè â êëåòî÷íîì ñòàðåíèè (òàáë. 12.8).

12.4.17. Ìûøè ñ íîêàóòîì ëîêóñà INK4a/AFR

Äåëåöèè ëîêóñà INK4a/AFR (òàêæå íàçûâàåìîãî cdkn2a), ëîêàëèçîâàí-
íîãî ó ÷åëîâåêà íà õðîìîñîìå 9p21, — îäíà èç íàèáîëåå ÷àñòî âñòðå÷àþ-
ùèõñÿ ìóòàöèé â çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëÿõ ÷åëîâåêà (ãëèîáëàñòîìå, ìå-
ëàíîìå, àäåíîêàðöèíîìå ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû, ðàêå ëåãêîãî, ìî÷åâîãî
ïóçûðÿ è ðîòîãëîòêè). Ãåí INK4a êîäèðóåò áåëîê p16INK4a, èíãèáèðóþùèé
êëåòî÷íûé öèêë, òîãäà êàê ARF êîäèðóåò p14ARF (p19ARF ó ìûøåé), ðåãóëè-
ðóþùèé ñòàáèëüíîñòü p53 (Sharpless, 2004). Âûêëþ÷åíèå òîëüêî p16INK4a

è/èëè ð53 íå íàðóøàåò ðàçâèòèÿ ìûøåé, îäíàêî ñóùåñòâåííî ñîêðàùàåò
ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè è óâåëè÷èâàåò ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ íîâîîáðàçî-
âàíèé (Sharpless, 2004).
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Õàðàêòåðèñòèêè ìûøåé ñ ðàçëè÷íûìè ìîäèôèêàöèÿìè ãåíîâ ñåìåéñòâà ð53

Ãåíåòè÷åñêàÿ ìîäèôèêàöèÿ,
ôóíêöèÿ

Âëèÿíèå
íà ïðîäîë-

æèòåëüíîñòü
æèçíè

Âëèÿíèå íà ðàçâèòèå
îïóõîëåé

Àâòîðû

÷àñòîòà
ëàòåíòíûé

ïåðèîä

p53–/– (àíòèîíêîãåí, ðåãóëÿöèÿ
àïîïòîça)

� � � Donehower et al. (1995)

p53+/– � � � Finch et al. (1998)

p53–/– Rb–/– � � � Harvey et al. (1995)

p73–/– (ãîìîëîã ð53) � = = Yang et al. (2000)

p53+/m (èçáûòîê ýêñïðåññèè àíòè-
îíêîãåíà)

� � � Tyner et al. (2002)

Ñóïåðýêñïðåññèÿ p44 (êîðîòêàÿ
èçîôîðìà ð53)

Ñóïåðýêñïðåññèÿ p44, p53–/–

�

�

�

�

�

�

Maier et al. (2004)

p63+/– (àíòèîíêîãåí) � � � Keyes et al. (2006)

p63+/– p53–/– � � �

p16INK4a (èíãèáèòîð êëåòî÷íîãî
öèêëà)

� � � Sharpless (2004)

p16INK4a ð53–/– � � � Sharpless (2004)

p21–/– (ýôôåêòîð p53) � = � Choudhury et al. (2007)



12.4.18. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì êàñïàçû-2

Ìíîãî÷èñëåííûìè èññëåäîâàíèÿìè óáåäèòåëüíî ïðîäåìîíñòðèðîâàíà
ðîëü àïîïòîçà â ðàçâèòèè ðÿäà àññîöèèðîâàííûõ ñî ñòàðåíèåì äåãåíåðàòèâ-
íûõ çàáîëåâàíèé (ñì. ãëàâó 4). Óðîâåíü àïîïòîçà âî ìíîãèõ òêàíÿõ ñ âîçðàñ-
òîì óâåëè÷èâàåòñÿ, ÷åìó ñîîòâåòñòâóåò âîçðàñòíîå óâåëè÷åíèå àêòèâíîñòè â
íèõ êëþ÷åâûõ ìåäèàòîðîâ àïîïòîçà — êàñïàç (Zhang et al., 2002à). Áûëè
ñêîíñòðóèðîâàíû ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííîé êàñïàçîé-2, êîòîðàÿ ó÷àñòâóåò â
àïîïòîçå, èíäóöèðóåìîì ðàçíîîáðàçíûìè ôèçèîëîãè÷åñêèìè ñèãíàëàìè,
âêëþ÷àÿ îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ (Zhang et al., 2002). Ìûøåé Ñasp2–/– ïîëó÷à-
ëè ïóòåì äåëåöèè ýêçîíà, êîäèðóþùåãî QACRG àêòèâíûé ñàéò ôåðìåíòà è
÷àñòè ñëåäóþùåãî ýêçîíà, êîäèðóþùåãî êîðîòêóþ èçîôîðìó êàñïàçû-2. Òà-
êèì îáðàçîì, íîêàóòèðîâàíû áûëè îáå, äëèííàÿ è êîðîòêàÿ ôîðìû êàñïàçû.
Êîíòðîëåì ñëóæèëè îäíîïîìåòíûå ìûøè äèêîãî òèïà. Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè íîêàóòíûõ è êîíòðîëüíûõ ìûøåé îêàçàëàñü ïî÷òè îäèíà-
êîâîé (903 è 935 äíåé ñîîòâåòñòâåííî). Îäíàêî, åñëè ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé Ñasp2+/+ ñîñòàâèëà 1254 äíÿ, òî ó ìûøåé
Ñasp2–/– îíà áûëà íà 4 ìåñÿöà êîðî÷å è cîñòàâèëà 1137 äíåé. Log-rank òåñò
äëÿ ïîñëåäíèõ 50 % æèâîòíûõ ïîêàçàë ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíîå
(p < 0.01) ðàçëè÷èå â ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ìåæäó ýòèìè äâóìÿ ãðóï-
ïàìè ìûøåé. Àâòîðû ïðåäïîëàãàëè, ÷òî ó äåôèöèòíûõ ïî êàñïàçå ìûøåé
áóäåò âûøå ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ íîâîîáðàçîâàíèé. Îäíàêî ïî ýòîìó ïîêàçàòå-
ëþ ìûøè Ñasp2–/– è Ñasp2+/+ íå ðàçëè÷àëèñü (55.2 è 39.3 % ñîîòâåòñòâåííî).
Ìíîæåñòâåííîñòü ðàçâèâøèõñÿ íîâîîáðàçîâàíèé ñîñòàâèëà â ýòèõ ãðóïïàõ
0.66 è 0.44 ñîîòâåòñòâåííî. Îäíàêî åñëè ïðîàíàëèçèðîâàòü ïðåäñòàâëåííûå
â ñòàòüå äàííûå î ëîêàëèçàöèè è òèïå ðàçâèâøèõñÿ íîâîîáðàçîâàíèé, òî
ìîæíî ñäåëàòü âûâîä, ÷òî íîêàóò êàñïàçû-2 ñîïðîâîæäàåòñÿ ñóùåñòâåííûì
(â 2.5 ðàçà) ñíèæåíèåì ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé ïî
ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (p < 0.05). Ïðè ýòîì â 2.5 ðàçà ñíèçèëàñü ÷àñòîòà
ðàçâèòèÿ ëèìôîì è â 3 ðàçà — ÷àñòîòà êàðöèíîì ëåãêîãî. Äåôèöèò êàñïàçû
íå ïðèâîäèë ê èçìåíåíèþ ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ íåîïóõîëåâîé ïàòîëîãèè ó íî-
êàóòíûõ ìûøåé. Îäíàêî ó ìûøåé Ñasp2–/– áûë ìåíüøå âåñ òåëà, íàáëþäà-
ëîñü ñíèæåíèå ñîäåðæàíèÿ æèðà â òåëå, îáëûñåíèå, îñòåîïîðîç, âûøå óðî-
âåíü îêèñëåííûõ áåëêîâ â ïå÷åíè. Íà îñíîâàíèè ïîëó÷åííûõ äàííûõ àâòî-
ðû ïðèøëè ê âûâîäó, ÷òî äåôèöèò êàñïàçû-2 ïðèâîäèò ê óñêîðåííîìó ñòà-
ðåíèþ ìûøåé.

12.4.19. Ðåãóëÿöèÿ ìåæêëåòî÷íîãî âçàèìîäåéñòâèÿ
è òðàíñãåííûå ìîäåëè

Ìåæêëåòî÷íûì âçàèìîäåéñòâèÿì â ìíîãîêëåòî÷íûõ îðãàíèçìàõ ïðèäà-
åòñÿ âåäóùàÿ ðîëü â ðåãóëÿöèè ïðîëèôåðàöèè, äèôôåðåíöèðîâêè è àïîïòî-
çà â ïðîöåññàõ íîðìàëüíîãî ðàçâèòèÿ è ñòàðåíèÿ. Êîííåêñèíû ÿâëÿþòñÿ
ñòðóêòóðíûìè ñîñòàâëÿþùèìè ùåëåâûõ êîíòàêòîâ, ÷åðåç êîòîðûå îñóùåñò-

43

×àñòü V. Ìîäèôèöèðóþùèå ôàêòîðû ñòàðåíèÿ êàê ñðåäñòâà äëÿ èçó÷åíèÿ åãî ìåõàíèçìîâ



âëÿåòñÿ ïåðåíîñ èîíîâ, ìîëåêóë âòîðè÷íûõ ìåññåíäæåðîâ è äðóãèõ ìåòàáî-
ëèòîâ ìåæäó êîíòàêòèðóþùèìè êëåòêàìè (cì. ãëàâó 5). Èññëåäîâàíèÿ ýíäî-
òåëèàëüíûõ êëåòîê in vitro ïîêàçàëè, ÷òî êîííåêñèíû èãðàþò âàæíóþ ðîëü â
ïðîöåññå ñòàðåíèÿ (Xie, Hu, 1994). Äåëåöèÿ ðàçëè÷íûõ ãåíîâ êîííåêñèíîâ ó
ìûøåé ïðèâîäèò ê ðàçíîîáðàçíûì ïîâðåæäåíèÿì, âêëþ÷àÿ ðàê, ïîðîêè
ñåðäöà èëè íàðóøåíèÿ ïðîâîäèìîñòè, êàòàðàêòó è ò. ä. (Yamasaki et al.,
1999). Å. À. Modjanova è ñîàâò. (1983) íàáëþäàëè ñíèæåíèå ñèëû ìåæêëå-
òî÷íîãî ñöåïëåíèÿ â ëåãêèõ ìûøåé ëèíèè À, ïðåäðàñïîëîæåííûõ ê ðàçâè-
òèþ ñïîíòàííîé àäåíîìû, à òàêæå â ïå÷åíè ìûøåé ëèíèé ÑÂÀ, Ñ3H è
Ñ3ÍÀ, ïðåäðàñïîëîæåííûõ ê ðàçâèòèþ ãåïàòîì. Ñàìöû è ñàìêè ìûøåé ñ
äåôèöèòîì êîííåêñèíà-32 (Ñõ32–/–) â âîçðàñòå îäíîãî ãîäà èìåëè ñîîòâåòñò-
âåííî â 25 è 8 ðàç á *îëüøóþ ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ îïóõîëåé â ïå÷åíè, ÷åì
ìûøè äèêîãî òèïà (Temme et al., 1997). Òðàíñôåêöèÿ ãåíîâ êîííåêñèíîâ â
îïóõîëåâûå êëåòêè âîññòàíàâëèâàåò íîðìàëüíûé êëåòî÷íûé ðîñò, ñâèäåòå-
ëüñòâóÿ î òîì, ÷òî êîííåêñèíû ìîãóò áûòü îòíåñåíû ê ñåìåéñòâó îíêîñóï-
ðåññîðíûõ ãåíîâ (Yamasaki et al., 1999). Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ó íîêàóòíûõ
Ñõ–/– ìûøåé íà÷èíàÿ ñ òðåõìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà ðàçâèâàåòñÿ ïðîãðåññèâíàÿ
äåìèåëèíèçèðóþùàÿ ïåðèôåðè÷åñêàÿ íåéðîïàòèÿ ïðåèìóùåñòâåííî â äâè-
ãàòåëüíûõ âîëîêíàõ (Scherer et al., 1998). Ó ìûøåé ñ äåôèöèòîì ãåíà Cx-32
ñóùåñòâåííî ÷àùå ðàçâèâàëèñü íîâîîáðàçîâàíèÿ (ïðåæäå âñåãî ïå÷åíè, ëåã-
êèõ è ìîçãîâîãî ñëîÿ íàäïî÷å÷íèêîâ), è îíè áûëè î÷åíü ÷óâñòâèòåëüíû ê
êàíöåðîãåííîìó äåéñòâèþ ðåíòãåíîâñêîãî îáëó÷åíèÿ (King, Lampe, 2004).

12.4.20. Òåëîìåðàçà: òðàíñãåííûå è íîêàóòíûå ìûøè

Òåëîìåðû — ïîâòîðÿþùèåñÿ ïîñëåäîâàòåëüíîñòè ÄÍÊ íà êîíöàõ ëè-
íåéíûõ õðîìîñîì. Ïðè êàæäîì äåëåíèè êëåòêè òåëîìåðû óêîðà÷èâàþòñÿ,
÷òî ïðèâîäèò ê íåîáðàòèìîé îñòàíîâêå ðîñòà, íàçûâàåìîé ðåïëèêàòèâíûì
ñòàðåíèåì. Ïîëàãàþò, ÷òî ïîääåðæàíèå äëèíû òåëîìåð ñóùåñòâåííî äëÿ
ïðîöåññà ñòàðåíèÿ êëåòîê. Ïåðåä òåì êàê ìàëèãíèçèðîâàòüñÿ, êëåòêè ïðîõî-
äÿò ýòàï «êëåòî÷íîãî», èëè «ðåïëèêàòèâíîãî», ñòàðåíèÿ. Ïîääåðæàíèå äëè-
íû òåëîìåð íåîáõîäèìî äëÿ ïðåäóïðåæäåíèÿ ðåïëèêàòèâíîãî ñòàðåíèÿ êëå-
òîê è íåïðåêðàùàþùåéñÿ ïðîëèôåðàöèè (èììîðòàëèçàöèè). Àêòèâíîñòü
ôåðìåíòà òåëîìåðàçû — êëåòî÷íîé îáðàòíîé òðàíñêðèïòàçû — ðåàêòèâè-
ðîâàíà â êëåòêàõ áîëüøèíñòâà çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé ÷åëîâåêà, ÷òî
îáåñïå÷èâàåò ñòàáèëüíóþ äëèíó òåëîìåð äîáàâëåíèåì ïîâòîðîâ TTAGGG ê
òåëîìåðàì (ñì. ãëàâó 5). Îäíàêî ñâÿçü ìåæäó ïðîöåññàìè ñòàðåíèÿ îðãàíèç-
ìà in vivo è óêîðî÷åíèåì òåëîìåð åùå òâåðäî íå óñòàíîâëåíà.

Ýêñïðåññèÿ êàòàëèòè÷åñêîãî êîìïîíåíòà òåëîìåðàçû ÷åëîâåêà — îáðàò-
íîé òðàíñêðèïòàçû òåëîìåðàçû (hTERT), ââåäåííîãî â êëåòêó, ïðèâîäèò ê
óâåëè÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè (ðåïëèêàòèâíîãî ïîòåíöèàëà) ÷åëî-
âå÷åñêèõ ôèáðîáëàñòîâ â êóëüòóðå, êëåòîê ýïèòåëèÿ ïèãìåíòà ñåò÷àòêè, êå-
ðàòèíîöèòîâ, ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê êàïèëëÿðîâ è áîëüøèõ êðîâåíîñíûõ
ñîñóäîâ áåç ïðèçíàêîâ ðåïëèêàòèâíîãî ñòàðåíèÿ è íåîïëàñòè÷åñêîé òðàíñ-
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ôîðìàöèè (Bodnar et al., 1998; Morales et al., 1999; Dickson et al., 2000). Îä-
íàêî ñëåäóåò çàìåòèòü, ÷òî ýêòîïè÷åñêîé ýêñïðåññèè hTERT íåäîñòàòî÷íî
äëÿ èììîðòàëèçàöèè íîðìàëüíûõ ÷åëîâå÷åñêèõ êåðàòèíîöèòîâ è ýïèòåëè-
àëüíûõ êëåòîê ìîëî÷íîé æåëåçû (Kiyono et al., 1998). Ïðè ýêòîïè÷åñêîé
ýêñïðåññèè hTERT íàáëþäàåòñÿ èììîðòàëèçàöèÿ êëåòîê íîðìàëüíîãî ìåçî-
òåëèÿ è äåôèöèòíîé ïî áåëêó p16 (INK4a) ïðåäîïóõîëåâîé ëèíèè êåðàòèíî-
öèòîâ (Dickson et al., 2000).

Òàêèì îáðàçîì, îäíîé ñòàáèëèçàöèè äëèíû òåëîìåð íåäîñòàòî÷íî äëÿ
ïðåäîòâðàùåíèÿ êëåòî÷íîãî ñòàðåíèÿ êåðàòèíîöèòîâ, íî ïîñëåäóþùèé
ìåäëåííûé íåïðåêðàùàþùèéñÿ ðîñò, îáóñëîâëåííûé ýêñïðåññèåé òåëîìå-
ðàçû, ïðèâîäèò ê âîçíèêíîâåíèþ èììîðòàëèçèðîâàííûõ âàðèàíòîâ. Êóëü-
òóðà ýïèòåëèàëüíûõ êëåòîê ìîëî÷íîé æåëåçû ÷åëîâåêà (ÍÌÅÑ) ñ íîðìàëü-
íûì ðåïëèêàòèâíûì ïîòåíöèàëîì â 55—60 óäâîåíèé, ïðè èíôèöèðîâàíèè
íà 40-ì ïàññàæå ðåòðîâèðóñîì, ñîäåðæàùèì hTERT, ñîõðàíÿåò ñïîñîáíîñòü
ê óäâîåíèþ ïîïóëÿöèè äî 250-ãî ïàññàæà (Wang et al., 1997). Óâåëè÷åíèå
ýêñïðåññèè ïðîòîíêîãåíà ñ-myc â êëåòêàõ HMEC-hTERT íàáëþäàëè ñ 107
äî 135 óäâîåíèÿ ïîïóëÿöèè (Wang et al., 2000). Àâòîðû äåëàþò âûâîä, ÷òî,
õîòÿ àêòèâàöèÿ òåëîìåðàç è óâåëè÷èâàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè êëåòîê
ÍÌÅÑ, ýòî òàêæå îáóñëîâëåíî ýêñïðåññèåé c-myc è, òàêèì îáðàçîì, íå ÿâ-
ëÿåòñÿ ãåíîïðîòåêòîðíûì ìåõàíèçìîì. Óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ àêòèâàöèåé TERT ïðîòîíêîãåíà ñ-myc, è èì-
ìîðòàëèçàöèÿ êëåòîê ëèøü ÷àñòè÷íî îáóñëîâëåíà ýêñïðåññèåé TERT. Ýòè
íàáëþäåíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ê èñïîëüçîâàíèþ h-TERT äëÿ ïðî-
äëåíèÿ æèçíè êëåòîê ÷åëîâåêà â òåðàïåâòè÷åñêèõ öåëÿõ íóæíî ïîäõîäèòü ñ
îñòîðîæíîñòüþ (Wang et al., 2000).

Õîòÿ áûëî ïðîäåìîíñòðèðîâàíî, ÷òî èììîðòàëèçèðîâàííûå òðàíñôåê-
öèåé hTERT êëåòêè ìîãóò ñîõðàíÿòü íîðìàëüíûé ðîñò è ìåõàíèçì êîíòðîëÿ
äèôôåðåíöèðîâêè, âîçìîæíî, ÷òî óòðàòà îáóñëîâëåííîé áåëêîì ð16 îñòà-
íîâêè ðîñòà (ïîòåðÿ RB/p16INK4a) è íåîãðàíè÷åííûé ðåïëèêàòèâíûé ïî-
òåíöèàë ïðåäðàñïîëàãàþò òàêèå êëåòêè ê ïîñëåäóþùèìè èçìåíåíèÿì, êî-
òîðûå ìîãóò ïðèâåñòè ê îïóõîëåâîé òðàíñôîðìàöèè. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî
ýêñïðåññèÿ hTERT ñîâìåñòíî ñ áîëüøèì Ò-îíêîïðîòåèíîì âèðóñà SV40 è
îíêîãåíîì ras ïðèâîäèò ôèáðîáëàñòû è ýïèòåëèàëüíûå êëåòêè ïî÷åê ÷åëî-
âåêà ê îïóõîëåâîé òðàíñôîðìàöèè (Hahn et al., 1999). Ýòè íàáëþäåíèÿ íåñî-
ìíåííî äîêàçûâàþò òî, ÷òî îãðàíè÷åíèå ïðîëèôåðàòèâíîãî ïîòåíöèàëà êëå-
òîê ÷åëîâåêà êîíòðîëèðóåòñÿ ôóíêöèåé ìíîãèõ «÷àñîâ» (Wynford-Thomas,
1999).

Íîêàóòíûå ïî òåëîìåðàçå ìûøè ÿâëÿþòñÿ óäîáíîé ìîäåëüþ äëÿ âûÿñ-
íåíèÿ ðîëè óêîðî÷åíèÿ òåëîìåð íà óðîâíå îðãàíèçìà. Áûëè ïîëó÷åíû ìó-
òàíòû Ñ57Â6mTR–/–, ó êîòîðûõ òåëîìåðû áûëè êîðî÷å, ÷åì ó ìûøåé äèêîãî
òèïà ñî ñìåøàííûì ãåíîòèïîì (C57BL6/129Sv) (Herrera et al., 1999). Ýòè
ìûøè ðàçìíîæàëèñü òîëüêî â òå÷åíèå ÷åòûðåõ ïîñëåäîâàòåëüíûõ ïîêîëå-
íèé, è âûæèâàåìîñòü ìûøåé mTR–/– ïîñëåäíåãî ïîêîëåíèÿ áûëà ñóùåñòâåí-
íî ñíèæåííîé ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè äèêîãî òèïà. Ïîëîâèíà íîêàóòíûõ
ìûøåé 4 ïîêîëåíèÿ óìåðëà â âîçðàñòå äî 5 ìåñÿöåâ. Ýòî óìåíüøåíèå âûæè-
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âàåìîñòè ñ âîçðàñòîì â ïîñëåäíåì ïîêîëåíèè ñîïðîâîæäàëîñü óêîðî÷åíèåì
òåëîìåð, ñòåðèëüíîñòüþ, àòðîôèåé ñåëåçåíêè, óìåíüøåíèåì ïðîëèôåðàòèâ-
íîé ñïîñîáíîñòè Â- è Ò-êëåòîê, àíîìàëüíîé ãåìàòîëîãèåé è àòðîôèåé òîí-
êîé êèøêè. Ïîòåðÿ òåëîìåðíîé ôóíêöèè ó ìûøåé mTR–/– íå ïðèâîäèëà ê
ðàçâèòèþ ïîëíîãî ñïåêòðà êëàññè÷åñêèõ ïàòîôèçèîëîãè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ
ñòàðåíèÿ (Lee et al., 1998; Rudolph et al., 1999). Îäíàêî ñâÿçàííîå ñ âîçðàñ-
òîì óêîðî÷åíèå äëèíû òåëîìåð è ñîïóòñòâóþùàÿ åìó ãåíåòè÷åñêàÿ íåñòà-
áèëüíîñòü àññîöèèðîâàëèñü ñ ñîêðàùåííîé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè,
óìåíüøåíèåì ñïîñîáíîñòè ðåàãèðîâàòü íà ñòðåññû, íàïðèìåð ïðè çàæèâëå-
íèè ðàí è êðîâîïîòåðå. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ó ìûøåé mTR–/– íàáëþäàëîñü
óâåëè÷åíèå ñëó÷àåâ âîçíèêíîâåíèÿ çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé (â îñíîâíîì
ëèìôîì è òåðàòîêàðöèíîì) (Rudolph et al., 1999). Âîçíèêíîâåíèå ýòèõ îïó-
õîëåé, êàê ïîëàãàþò, îáóñëîâëåíî õðîìîñîìíîé íåñòàáèëüíîñòüþ ó ýòèõ
ìûøåé (Blasco et al., 1997; Greenberg et al., 1999). Íåäàâíî áûëî ïîêàçàíî,
÷òî ïîçäíèå ïîêîëåíèÿ ìûøåé TERT–/–, êîòîðûå èìåëè êîðîòêèå òåëîìåðû
è äåôèöèò òåëîìåðàçû, ðåçèñòåíòíû ê äâóõñòàäèéíîìó êàíöåðîãåíåçó êîæè
(Gonzales-Suarez et al., 2005).

Îïûòû ñ íîêàóòíûìè ïî òåëîìåðàçå ìûøàìè ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì,
÷òî çàâèñÿùàÿ îò òåëîìåðàçû õðîìîñîìíàÿ íåñòàáèëüíîñòü ãåíîìà ñïîñîá-
ñòâóåò êàíöåðîãåíåçó (Artandi, DePinho, 2000). Ðàçëè÷èÿ â äëèíå òåëîìåð
ñóùåñòâåííûì îáðàçîì ñêàçûâàþòñÿ íà ñïåêòðå è öèòîãåíåòèêå îïóõîëåé
(Artandi et al., 2000). Ó ñòàðûõ ìûøåé ñ äåôèöèòîì òåëîìåðàçû è ãåòåðîçè-
ãîòíûõ ïî ð53 ñóùåñòâåííî èçìåíÿåòñÿ ñïåêòð îïóõîëåé â ñòîðîíó ïðåèìó-
ùåñòâåííîãî ðàçâèòèÿ ýïèòåëèàëüíûõ îïóõîëåé, âêëþ÷àÿ çëîêà÷åñòâåííûå
íîâîîáðàçîâàíèÿ ìîëî÷íîé æåëåçû, òîëñòîé êèøêè è êîæè. R. A. DePinho
(2000) ïîëàãàåò, ÷òî ýòè íàáëþäåíèÿ âåñüìà ñóùåñòâåííû äëÿ ïîíèìàíèÿ
ðîëè òåëîìåð è ñâÿçàííîé ñ íèìè íåñòàáèëüíîñòè ãåíîìà â ìåõàíèçìàõ ðàç-
âèòèÿ ýïèòåëèàëüíûõ êàðöèíîì ó ÷åëîâåêà.

Ó òðàíñãåííûõ ìûøåé ñ ýêñïðåññèåé êàòàëèòè÷åñêîé ñóáúåäèíèöû òå-
ëîìåðàçû (mTERT) íàáëþäàëîñü ðàçâèòèå ñ áîëüøîé ÷àñòîòîé àäåíîêàðöè-
íîì ìîëî÷íîé æåëåçû, íå ðàçâèâàþùèõñÿ ó ìûøåé äèêîãî òèïà (Artandi
et al., 2002). Èìåþùèåñÿ äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî àêòèâàöèÿ òå-
ëîìåðàçû â ïðîöåññå êàíöåðîãåíåçà èìååò ïî êðàéíåé ìåðå äâà ïîñëåäñò-
âèÿ: îäíî ñîñòîèò â ñòàáèëèçàöèè êîðîòêèõ òåëîìåð è ïðåäóïðåæäåíèè íå-
áëàãîïðèÿòíûõ ïîñëåäñòâèé äèñôóíêöèè òåëîìåð, à äðóãîå — â òîì, ÷òî
îíà îïðåäåëÿåò ëîêàëèçàöèþ ðàêà. Õîòÿ ïåðâàÿ àêòèâíîñòü ìîæåò áûòü âàæ-
íîé äëÿ áîëüøèíñòâà ðàêîâ ÷åëîâåêà, ïîñëåäíÿÿ àêòèâíîñòü ìîæåò ïðîìî-
òèðîâàòü êàíöåðîãåíåç òîëüêî â íåêîòîðûõ òêàíÿõ, âêëþ÷àÿ ìîëî÷íóþ æå-
ëåçó è êîæó (Artandi et al., 2002). Â ñâÿçè ñ ýòèì èíòåðåñíà òî÷êà çðåíèÿ, ÷òî
óêîðî÷åíèå ñðåäíåé äëèíû òåëîìåð ìîæåò, ñ îäíîé ñòîðîíû, óâåëè÷èâàòü
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, à ñ äðóãîé — óâåëè÷èâàòü ðèñê ðàçâèòèÿ íîâî-
îáðàçîâàíèé (Hertzog, 2006).
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12.4.21. Òðàíñãåííûå ìûøè,
ýêñïðåññèðóþùèå ãåí ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû HER-2/neu

×åëîâå÷åñêèé ïðîòîîíêîãåí ñ-HER-2/neu ïðèíàäëåæèò ê ñåìåéñòâó òè-
ðîçèí-êèíàçíûõ ðåöåïòîðîâ ýïèäåðìàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòà (EGFR) (And-
rechek et al., 2000). Òðàíñãåííûå ìûøè, íåñóùèå ãåí HER-2/neu, îòëè÷àþòñÿ
âûñîêîé ÷àñòîòîé ðàçâèòèÿ àäåíîêàðöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû è êîðîòêîé
ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè. Â íàøåé ëàáîðàòîðèè áûëè èçó÷åíû îñîáåí-
íîñòè ñòàðåíèÿ òðàíñãåííûõ ìûøåé HER-2/neu. Äëÿ ñðàâíåíèÿ áûëà èçó÷å-
íà íèçêîðàêîâàÿ ëèíèÿ ìûøåé SHR. Ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè,
÷òî ó òðàíñãåííûõ ìûøåé îïóõîëè ìîëî÷íîé æåëåçû âîçíèêàþò â áîëåå
ðàííåì âîçðàñòå, è èõ ÷èñëî íàðàñòàåò ãîðàçäî áûñòðåå, ÷åì ó ìûøåé SHR.
Òàê, ïåðâûå îïóõîëè ó òðàíñãåííûõ è íèçêîðàêîâûõ ìûøåé îáíàðóæåíû
ñîîòâåòñòâåííî â âîçðàñòå 135 è 390 äíåé; ñðåäíèé ëàòåíòíûé ïåðèîä èõ
âûÿâëåíèÿ ñîñòàâèë 236 � 5.9 è 484 � 14.9 ñóò. (p < 0.001) (òàáë. 12.9;
ðèñ. 12.2) (Anisimov et al., 2003a).

Ó òðàíñãåííûõ ìûøåé-ñàìîê îïóõîëè äðóãèõ ëîêàëèçàöèé îáíàðóæèòü
íå óäàëîñü, òîãäà êàê ó íèçêîðàêîâûõ ìûøåé SHR îòìå÷àëîñü ðàçâèòèå
ëåéêîçîâ, îïóõîëåé ëåãêèõ è ÿè÷íèêîâ. Âîçìîæíî, ýòî ñâÿçàíî ñ òåì, ÷òî
èç-çà ðàçâèòèÿ îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû òðàíñãåííûå ìûøè ïîãèáàëè ðà-
íî è íå äîæèâàëè äî îáíàðóæåíèÿ îïóõîëåé äðóãèõ ëîêàëèçàöèé, êîòîðûå ó
ìûøåé SHR îòìå÷àëè â âîçðàñòå 518—697 äíåé. Îäíàêî ó òðàíñãåííûõ ìû-
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Ò à á ë è ö à 12.9

Ñâåäåíèÿ î ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è ÷àñòîòå ðàçâèòèÿ àäåíîêàðöèíîì
ìîëî÷íîé æåëåçû ó ñàìîê òðàíñãåííûõ ìûøåé HER-2/neu è ìûøåé SHR

Ïîêàçàòåëè
Ìûøè

HER-2/neu
Ìûøè SHR

Êîëè÷åñòâî ìûøåé 30 50

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé, ñóò. 281 � 8.1 480 � 18.3*

×èñëî ìûøåé ñ îïóõîëÿìè ìîëî÷íûõ æåëåç (ÎÌÆ) 23 (76.7 %) 11 (28.2 %)*

Âðåìÿ îáíàðóæåíèÿ 1-é ÎÌÆ, ñóò. 135 379

Ñðåäíèé ëàòåíòíûé ïåðèîä 1-é ÎÌÆ, ñóò. 209 � 63 484 � 14.9*

Ñðåäíèé ëåíòåíòíûé ïåðèîä îáíàðóæåíèÿ âñåõ ÎÌÆ, ñóò. 236 � 5.9* 484 � 14.9*

Îáùåå ÷èñëî ÎÌÆ 75 11

Ìíîæåñòâåííîñòü ÎÌÆ 2.3 � 0.2 1.0

Maêñèìàëüíûé äèàìåòð îïóõîëè, ñì 1.88 � 0.15 1.27 � 0.23**

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ ìåòàñòàçàìè ÎÌÆ â ëåãêèå 10 (33.3 %) 3 (6.0 %)*

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ ïîëèêèñòîçîì ïî÷åê 19 (63.3 %) 1 (2 %)

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé ñ ïîëèêèñòîçîì
ïî÷åê, ñóò.

282.1 � 11.9 322

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Ðàçëè÷èå ñ ïîêàçàòåëåì â êîíòðîëå ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî: * — p < 0.01; ** —
p < 0.05.



øåé ÷àñòî îòìå÷àëè íåîïóõîëåâóþ ïàòîëîãèþ: ïîðàæåíèå ïî÷åê ñ êèñòîç-
íûìè èçìåíåíèÿìè êàíàëüöåâ, ñìîðùèâàíèåì êëóáî÷êîâ è èíòåðñòèöèàëü-
íîé ìåëêîêëåòî÷íîé èíôèëüòðàöèåé, à òàêæå àòðîôèþ ôîëëèêóëîâ ñåëåçåí-
êè è àòðîôèþ ïå÷åíî÷íûõ áàëîê. Ïðè ýòîì â ïå÷åíè è ñåëåçåíêå îòìå÷àëè
ñêîïëåíèå ìåëêîçåðíèñòîãî ñîäåðæèìîãî. Îòìå÷åííûå èçìåíåíèÿ íàïîìè-

48

Â. Í. Àíèñèìîâ

Ðèñ. 12.2. Äèíàìèêà âûæèâàåìîñòè (À) è âîçíèêíîâåíèÿ àäåíîêàðöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû
(Á) ó èíòàêòíûõ ñàìîê ìûøåé HER-2/neu è SHR.

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 12.1.



íàëè íàðóøåíèÿ îáìåíà âåùåñòâ, íàáëþäàåìûå ïðè àìèëîèäîçå. Â ïîñëåäó-
þùèõ èññëåäîâàíèÿõ áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî ó ìûøåé HER-2/neu óæå ê 8-ìó
ìåñÿöó æèçíè íàáëþäàåòñÿ ñóùåñòâåííîå ñíèæåíèå â ãîëîâíîì ìîçãå ñî-
äåðæàíèÿ àìèëîèä-äåãðàäèðóþùåãî ôåðìåíòà íåïðèëèçèíà (Æóðàâèí è äð.,
2007). Ïðè ýòîì â ïî÷êàõ âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé óðîâíÿ íåïðèëèçèíà íå âû-
ÿâëÿëîñü. Êðîìå òîãî, ó ýòèõ ìûøåé ñ âîçðàñòîì ñíèæàëñÿ óðîâåíü ýêñïðåñ-
ñèè ýíäîòåëèíïðåâðàùàþùåãî ôåðìåíòà (ECE-1) è àêòèâíîñòü a-ñåêðåòàçû.
Ó 10-ìåñÿ÷íûõ æèâîòíûõ ñîäåðæàíèå sAPPa â êîðå ìîçãà áûëî íà 40 % íè-
æå, ÷åì ó ìîëîäûõ îñîáåé. Ïîñêîëüêó ñêîïëåíèÿ àìèëîèäà õàðàêòåðíû äëÿ
ñòàðåþùèõ æèâîòíûõ, à òàêæå îòìå÷àþòñÿ ïðè ïðîöåññàõ ñòàðåíèÿ ó ÷åëî-
âåêà, ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî èíêîðïîðàöèÿ îíêîãåíîâ ìîæåò óñêîðÿòü
ñòàðåíèå. Ó èñõîäíîé ëèíèè ìûøåé FVB/N, íà îñíîâå êîòîðîé áûëà ïîëó-
÷åíà èñïîëüçîâàííàÿ íàìè ëèíèÿ HER-2/neu, ïàòîëîãèÿ ïî÷åê íå îïèñàíà
(Mahler et al., 1996).

Ïðè îöåíêå ýêñïðåññèè îíêîãåíà HER-2/neu â îïóõîëÿõ ìîëî÷íîé æåëå-
çû èììóíîãèñòîõèìè÷åñêèì ìåòîäîì âûñîêîå ñîäåðæàíèå îíêîáåëêà
HER-2/neu âûÿâëåíî âî âñåõ èññëåäîâàííûõ îïóõîëåâûõ òêàíÿõ, à òàêæå
â ïðåäîïóõîëåâûõ î÷àãîâûõ ïðîëèôåðàòàõ ìîëî÷íûõ æåëåç. Âûñîêèé óðî-
âåíü ýêñïðåññèè îíêîãåíîâ â îïóõîëÿõ ìîëî÷íîé æåëåçû áûë âûÿâëåí
òàêæå ñ ïîìîùüþ öåïíîé ðåàêöèè ïîëèìåðèçàöèè (Anisimov et al., 2003a).
Íàøè äàííûå ñîãëàñóþòñÿ ñ ðàáîòàìè äðóãèõ àâòîðîâ, êîòîðûå âûÿâèëè
àìïëèôèêàöèþ è ïîâûøåííóþ ýêñïðåññèþ îíêîãåíîâ ó ìûøåé ñ âûñîêîé
÷àñòîòîé îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû (Andrechek et al., 2000).

Ïðè èçó÷åíèè ïîêàçàòåëåé ãîìåîñòàçà è áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà ó
òðàíñãåííûõ ìûøåé ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè SHR îòìå÷åíî ñëåäóþùåå:
áîëåå íèçêàÿ òåìïåðàòóðà òåëà, íåñìîòðÿ íà áîëüøåå ïîòðåáëåíèå êîðìà,
÷òî, ïî-âèäèìîìó, ñâÿçàíî ñ îñîáåííîñòÿìè îáìåííûõ ïðîöåññîâ ó òðàíñ-
ãåííûõ æèâîòíûõ; íàðóøåíèå ýíäîêðèííîãî áàëàíñà, ÷òî îòðàçèëîñü â
óâåëè÷åíèè ÷èñëà èððåãóëÿðíûõ öèêëîâ (â 2.5 ðàçà). Ïîäîáíîå íàðóøåíèå
õàðàêòåðíî äëÿ ðàííåãî ñòàðåíèÿ. Èçó÷åíèå ñîäåðæàíèÿ ðåöåïòîðîâ ýñòðî-
ãåíîâ ïîêàçàëî íàëè÷èå ðåöåïòîðîâ ýñòðàäèîëà-17b âî âñåõ èññëåäîâàí-
íûõ îáðàçöàõ òêàíåé îïóõîëåé ó òðàíñãåííûõ ìûøåé (2—9 Ôìîëü/ìã áåë-
êà), â òî âðåìÿ êàê ðåöåïòîðû ïðîãåñòåðîíà íå áûëè îáíàðóæåíû (Anisimov
et al., 2003, 2003a; Áåðíøòåéí è äð., 2003). Ñîïîñòàâëåíèå íàøèõ äàííûõ
ñ ëèòåðàòóðíûìè ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî ñîäåðæàíèå ñòåðîèäíûõ ðå-
öåïòîðîâ â îïóõîëÿõ ìîëî÷íîé æåëåçû ó ìûøåé HER-2/neu ÿâëÿåòñÿ ñðàâ-
íèòåëüíî íåâûñîêèì è áëèçêî ê óðîâíþ, îòìå÷åííîìó â ñïîíòàííûõ îïó-
õîëÿõ ìîëî÷íîé æåëåçû ìûøåé BALB/c (Lanari et al., 2001). Èíòåðåñíî,
÷òî åñëè ó ñàìîê ìûøåé SHR óðîâåíü ýñòðàäèîëà â ïëàçìå êðîâè ñ âîç-
ðàñòîì ñíèæàëñÿ, ó ìûøåé HER-2/neu îí íå òîëüêî íå ñíèæàëñÿ, à äàæå
óâåëè÷èâàëñÿ (Áàæàíîâà è äð., 2007). Ïðè ýòîì ó òðàíñãåííûõ ìûøåé â íåé-
ðîñåêðåòîðíûõ öåíòðàõ ãèïîòàëàìóñà (ñóïðàîïòè÷åñêîì è ïàðàâåíòðèêó-
ëÿðíûõ ÿäðàõ) óìåíüøåíà ñòåïåíü àïîïòîçà è ïîâûøåí ñèíòåç âàçîïðåññè-
íà, ÿâëÿþùåãîñÿ àêòèâíûì ìèòîãåíîì ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè SHR, ÷òî,
âîçìîæíî, ñîçäàåò íåîáõîäèìûé ãîðìîíàëüíî-ìåòàáîëè÷åñêèé ôîí, áëàãî-
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ïðèÿòñòâóþùèé ðàçâèòèþ àäåíîêàðöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû ó òðàíñãåííûõ
ìûøåé.

Ïîñêîëüêó èçâåñòíî, ÷òî èíòåíñèâíîñòü ñòàðåíèÿ è êàíöåðîãåíåçà çàâè-
ñèò îò óðîâíÿ ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ, èçó÷àëèñü ðàçëè÷íûå ïàðà-
ìåòðû ãåíåðàöèè ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ è ñîñòîÿíèÿ àíòèîêñèäàíòíîé ñèñ-
òåìû çàùèòû ó òðàíñãåííûõ ìûøåé â ñîïîñòàâëåíèè ñ ìûøàìè íèçêîðàêî-
âîé ëèíèè ÑÂÀ. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ñîäåðæàíèå íåêîòîðûõ ïðîäóêòîâ
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Ò à á ë è ö à 12.10

Ïîêàçàòåëè ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ
â ðàçëè÷íûõ îðãàíàõ ñàìîê ìûøåé HER-2/neu è ìûøåé ÑÂÀ

Ïàðàìåòðû
Ìîëîäûå ìûøè (3 ìåñ.)

HER-2/neu (n = 7)
Çðåëûå ìûøè (6 ìåñ.)

HER-2/neu (n = 10)
Çðåëûå ìûøè (6 ìåñ.)

ÑÂÀ (n = 10)

Cûâîðîòêà êðîâè

Ë-ÕË, 104 ÓÅ/ìã á. 78.3 � 25.6 154.3 � 20.2 224.0 � 29.8

ÎÀÀ, ÓÅ/ìã á. 1.35 � 0.14 0.95 � 0.20 1.40 � 0.15

ÄÊ, íìîëü/ìë 3.89 � 0.12 4.87 � 0.28f 4.36 � 0.43

ÎØ, ÓÅ/ìë 24.30 � 0.40 33.50 � 1.8g 29.20 � 3.20

ÑÎÄ, ÓÅ/ìã á. 1.05 � 0.11 0.75 � 0.09 —

Ãîëîâíîé ìîçã

Ë-ÕË, 104 ÓÅ/ìã á. 130.40 � 18.7 147.90 � 15.2** 94.10 � 7.91

ÎÀÀ, ÓÅ/ìã á. 7.33 � 0.18b*** 7.28 � 0.17b*** 3.10 � 0.191

ÄÊ, íìîëü/ã 23.50 � 0.90b 28.00 � 0.80b*** 22.29 � 0.871

ÎØ, ÓÅ/ã 340.70 � 18.20b 345.70 � 7.80b*** 388.00 � 251

ÑÎÄ, ÓÅ/ìã á. 21.70 � 1.40b 19.50 � 1.30b 23.40 � 1.801

ÃÏ, ìÌ ÃSH/ìã á.�ìèí 83.60 � 6.80 115.60 � 8.40f —

Ïå÷åíü

Ë-ÕË, 104 ÓÅ/ìã á. 305.5 � 59.5a 138.8 � 23.9*f 78.4 � 10.41

ÎÀÀ, ÓÅ/ìã á. 11.00 � 0.60b 12.30 � 0.6*** 4.72 � 0.451

ÄÊ, íìîëü/ã 75.90 � 3.50b 96.10 � 3.80g*** 66.37 � 2.171

ÎØ, ÓÅ/ã 581.50 � 22.80b 628.50 � 16.70*** 543.00 � 14.01

ÃST, ìÌ/ìã á.�ìèí 167.30 � 9.40 176.50 � 5.90 —

ÃÏ, ìÌ ÃSH/ìã á.�ìèí 206.60 � 40.70c 175.00 � 15.20d —

Ï ð è ì å ÷ à í è å. a — p < 0.01, b — p < 0.001 — äîñòîâåðíîå ðàçëè÷èå ó ìîëîäûõ ìûøåé HER-2/neu ïî
äàííîìó ïàðàìåòðó ñ ïîêàçàòåëÿìè â ñûâîðîòêå êðîâè; c — p < 0.02, d — p < 0.01 — äîñòîâåðíîå ðàçëè÷èå
ïî ïàðàìåòðó ÃÏ ñ ïîêàçàòåëÿìè ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ â ãîëîâíîì ìîçãå; f — p < 0.05, g —
p < 0.01 — äîñòîâåðíîå ðàçëè÷èå ïî äàííîìó ïàðàìåòðó ìîëîäûõ è çðåëûõ ìûøåé HER-2/neu; 1 —
p < 0.001 — äîñòîâåðíîå ðàçëè÷èå ó çðåëûõ ìûøåé ÑÂÀ ïî äàííîìó ïàðàìåòðó ñ ïîêàçàòåëÿìè ñâîáîäíî-
ðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ â ñûâîðîòêå êðîâè; * — p < 0.05, ** — p < 0.01, *** — p < 0.001 — äîñòîâåðíîå ðàç-
ëè÷èå óðîâíÿ ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåñîâ ïî äàííîìó ïàðàìåòðó çðåëûõ ìûøåé HER-2/neu ñî çðåëû-
ìè ìûøàìè ÑÂÀ. Ë-ÕË — ëþìèíîëçàâèñèìàÿ õåìèëþìèíåñöåíöèÿ; ÎÀÀ — îáùàÿ àíòèîêèñëèòåëüíàÿ
àêòèâíîñòü; ÄÊ — äèåíîâûå êîíúþãàíòû; ÎØ — îñíîâàíèÿ Øèôôà; ÃÏ — ãëóòàòèîíïåðîêñèäàçà; ÃSÒ —
Ãëóòàòèîí-S-òðàíñôåðàçà.



ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ (äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ) ó òðàíñãåííûõ ìûøåé áûëî
çíà÷èòåëüíî áîëüøå, ÷åì ó íèçêîðàêîâûõ ìûøåé (òàáë. 12.10). Ýòî ìîæåò
ñâèäåòåëüñòâîâàòü î áîëåå âûñîêîì óðîâíå ãåíåðàöèè ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ
ó òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ, ñïîñîáñòâóþùèõ ðàííåìó ñòàðåíèþ è ðàçâèòèþ
ðàêà.

Îäíîé èç ïðè÷èí ðàííåé ãèáåëè òðàíñãåííûõ ìûøåé áûëî ðàçâèòèå
îïóõîëåé ìîëî÷íûõ æåëåç. Äðóãîé ïðè÷èíîé ÿâèëèñü íàðóøåíèÿ îáìåíà
âåùåñòâ, ñâÿçàííûå ñ ïîðàæåíèåì ïî÷åê è äðóãèõ îðãàíîâ. Èõ ÷àñòîòà áûëà
ñðàâíèìà ñ ÷àñòîòîé ÐÌÆ, ñîîòâåòñòâåííî 63 è 77 %. Ñðàâíèìû áûëè è
ñðåäíèå ñðîêè èõ îáíàðóæåíèÿ — 236 è 282 ñóò. Â òî æå âðåìÿ ó íèçêîðàêî-
âûõ ìûøåé SHR ÷àñòîòà ïîðàæåíèÿ ïî÷åê ñîñòàâèëà 2 % (p < 0.001), à ÷àñ-
òîòà îïóõîëåé — 48.7 % (18/39). Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè íèçêî-
ðàêîâûõ ìûøåé áûëà â 1.7 ðàç áîëüøå, ÷åì ó òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ
(p < 0.001) (òàáë. 12.9).

Â öåëîì ïðîâåäåííûé àíàëèç ïîêàçàë, ÷òî ìûøè FVB/N ñ èíêîðïîðèðî-
âàííûì ãåíîì HER-2 ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé óäîáíóþ ìîäåëü äëÿ èçó÷åíèÿ
ìåõàíèçìîâ ÐÌÆ è åãî ñâÿçè ñî ñòàðåíèåì. Íàøè ýêñïåðèìåíòû ïîêàçàëè
ðîëü îíêîãåíà HER-2/neu â ðàçâèòèè ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû, âûÿâèëè îñî-
áåííîñòè äèíàìèêè ïîÿâëåíèÿ îïóõîëåé, èõ ìîðôîëîãèè, ìåòàñòàçèðîâà-
íèÿ, à òàêæå íåîïóõîëåâîé ïàòîëîãèè, ñâÿçàííîé ñ èíêîðïîðèðîâàííûì îí-
êîãåíîì. Îòìå÷åíû èçìåíåíèÿ íåêîòîðûõ ïîêàçàòåëåé ãîìåîñòàçà è áèîëî-
ãè÷åñêîãî âîçðàñòà, câèäåòåëüñòâóþùèå îá óñêîðåíèè ïðîöåññîâ ñòàðåíèÿ â
îðãàíèçìå òðàíñãåííûõ ìûøåé. Âûæèâàåìîñòü ìûøåé FVB/N äèêîãî òèïà
â âîçðàñòå 24 ìåñÿöåâ äîñòèãàåò 62 %, à ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ñî-
ñòàâëÿåò 66 % (Mahler et al., 1996). Ó ýòèõ ìûøåé ñïîíòàííî ðàçâèâàþòñÿ
àäåíîìû ãèïîôèçà, àäåíîìû ëåãêèõ, îïóõîëè ÿè÷íèêîâ, àäåíîìû ãàðäíåðî-
âîé æåëåçû, ëèìôîìû, ãèñòèîöèòàðíûå ñàðêîìû è ôåîõðîìîöèòîìû, íî íå
áûëî âûÿâëåíî ñëó÷àåâ âîçíèêíîâåíèÿ àäåíîêàðöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû.
Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî ñíèæåíèå ýêñïðåññèè p66sch ìîæåò áûòü ñóùåñòâåííî
äëÿ ðàçâèòèÿ ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû, ýêñïðåññèðóþùåé HER-2/neu (Steven-
son, Frackelton, 1998).

12.4.22. Ìóòàíòíûå ìûøè
ñ äåôèöèòîì çàðîäûøåâûõ êëåòîê

Ó ãîìîçèãîòíûõ ñàìîê ñ ìóòàöèåé gcd, ïðèâîäÿùåé ê äåôèöèòó ãåð-
ìèíàòèâíûõ êëåòîê, íàáëþäàåòñÿ ïðåæäåâðåìåííîå ðåïðîäóêòèâíîå ñòà-
ðåíèå èç-çà ãèáåëè çàðîäûøåâûõ êëåòîê, êîòîðàÿ âîçíèêàåò â ýìáðèîíàëü-
íîì ðàçâèòèè (Duncan, Chada, 1993). ßè÷íèêè ìîëîäûõ ìûøåé gcd/gcd
áûëè àòðîôèðîâàíû, ñîäåðæàëè áîëüøå ñòðîìàëüíûõ êëåòîê â ñîåäèíè-
òåëüíîòêàííîì ìàòðèêñå. Â âîçðàñòå îäíîãî ãîäà ó 56 % ãîìîçèãîò âûÿâëÿ-
ëèñü òóáóëÿðíî-ñòðîìàëüíûå àäåíîìû ÿè÷íèêîâ, â òî âðåìÿ êàê îïóõîëè
ÿè÷íèêîâ íå ðàçâèâàëèñü ó ìûøåé äèêîãî òèïà è îäíîïîìåòíûõ ãåòåðîçèãî-
òîâ.
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12.4.23. Ìûøè ñ óñêîðåííûì ñòàðåíèåì ðåïðîäóêòèâíîé ñèñòåìû

Èíòåðåñíîé ìîäåëüþ äëÿ èçó÷åíèÿ ìåõàíèçìîâ âîçðàñòíîãî âûêëþ÷å-
íèÿ ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè îêàçàëèñü ìóòàíòíûå ìûøè FORKO, ó êîòî-
ðûõ áûë ïîëíîñòüþ èëè ÷àñòè÷íî íîêàóòèðîâàí ãåí ðåöåïòîðà ÔÑÃ
(FSH-R) (Danilovich et al., 2004). Ó ñàìöîâ FORKO íàáëþäàëè ñíèæåíèå
ôåðòèëüíîñòè, ñîïðîâîæäàâøååñÿ óìåíüøåíèåì ôóíêöèè ãîíàä, äèñôóíê-
öèåé ñïåðìàòîãåíåçà è ïîíèæåííîé ñåêðåöèåé àíäðîãåíîâ. Ó ñàìîê ìûøåé
FORKO ðàçâèâàëàñü ñòåðèëüíîñòü è àíîâóëÿöèÿ. Â àòðîôè÷íûõ ÿè÷íèêàõ
îòñóòñòâîâàëè æåëòûå òåëà, íàáëþäàëàñü ãèïåðïëàçèÿ òåêà-òêàíè, îíè áûëè
íåñïîñîáíû ñåêðåòèðîâàòü ýñòðàäèîë, íåñìîòðÿ íà äîñòàòî÷íóþ ïðîäóêöèþ
òåñòîñòåðîíà, èëè îòâå÷àòü íà ââåäåíèÿ ýêçîãåííîãî ÔÑÃ. Ó ñàìîê FOR-
KO–/– èìåëè ìåñòî íàðóøåíèÿ ëèïèäíîãî îáìåíà, èçáûòîê âåñà (îæèðåíèå),
îñòåîïîðîç è ïîâûøåííàÿ ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ îïóõîëåé ÿè÷íèêîâ è ìàòêè.
Àâòîðû ïîä÷åðêèâàþò, ÷òî õàðàêòåð íàðóøåíèé â ðåãóëÿöèè ñèñòåìû ãèïî-
òàëàìóñ—ãèïîôèç—ÿè÷íèêè ó ìûøåé FORKO–/– ñâèäåòåëüñòâóåò î ïî-
âðåæäåíèè ìåõàíèçìà îáðàòíîé ñâÿçè â ýòîì ãîìåîñòàòå. Ìîðôîëîãè÷åñêèå
èññëåäîâàíèÿ âûÿâèëè ïðîÿâëåíèÿ íåéðîäåãåíåðàòèâíûõ ïðîöåññîâ â ìîç-
ãå, â ÷àñòíîñòè â êîðå è ãèïïîêàìïå, ñîïðîâîæäàâøèõñÿ ãèïåðòðîôèåé êëå-
òîê ãëèè è íàðóøåíèÿìè ïîâåäåí÷åñêèõ ðåàêöèé.

Â âîçðàñòå ñòàðøå 12 ìåñÿöåâ áîëåå 92 % ìûøåé FORKO èìåëè ðàçëè÷-
íóþ ïàòîëîãèþ ÿè÷íèêîâ — êèñòû èëè íîâîîáðàçîâàíèÿ èç êëåòîê Ëåéäè-
ãà—Ñåðòîëè. Â ìàòêàõ ñòàðûõ ðîæàâøèõ æèâîòíûõ FORKO+/– îòìå÷àëè,
êàê ïðàâèëî, îäíîñòîðîííèå ðàçðàñòàíèÿ òðîôîáëàñòè÷åñêîé è äåöèäóàëü-
íîé òêàíè è èçáûòî÷íûé àíãèîãåíåç, ñîïðîâîæäàâøèéñÿ òðîìáîçîì (Dani-
lovich et al., 2004).

Èíòåðåñíî, ÷òî ÷àñòè÷íî íîêàóòèðîâàííûå FORKO+/– (FSH-R+/–) ìû-
øè-ñàìêè ãîðàçäî áîëüøå ñîîòâåòñòâîâàëè «ìåíîïàóçàëüíîìó» ïàòòåðíó,
÷åì ìûøè ñ ïîëíîñòüþ âûêëþ÷åííûì ãåíîì ðåöåïòîðà ÔÑÃ. Ó íèõ íàáëþ-
äàåòñÿ ñíèæåíèå ÷èñëà ïëîäîâ â ïîìåòå, óâåëè÷åí èíòåðâàë ìåæäó ñïàðèâà-
íèåì è êîíöåïöèåé. Ïîñëå 6—8 ðîäîâ ìûøè FSH-R+/– ñòàíîâÿòñÿ áåñïëîä-
íû, â âîçðàñòå 7 ìåñÿöåâ ó íèõ íàðóøàåòñÿ îâóëÿòîðíûé öèêë è ê 12-ìó ìå-
ñÿöó æèçíè âñå îíè àöèêëè÷íû. Ó ìûøåé ñòàðøå 7 ìåñÿöåâ íàáëþäàåòñÿ
îæèðåíèå è äðóãèå ïðèçíàêè ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà. Â ÿè÷íèêàõ òàêèõ
ìûøåé áûñòðî íàñòóïàåò âîçðàñòíîå èñòîùåíèå ÷èñëà îâîöèòîâ. Â âîçðàñòå
10—15 ìåñÿöåâ ó FSH-R+/– ìûøåé ÷àñòî ðàçâèâàþòñÿ îïóõîëè ÿè÷íèêîâ è
ìàòêè (Danilovich, Ram Sairam, 2006). Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî ó ýòèõ ìûøåé
èìåííî óñêîðåííàÿ ïîòåðÿ ÷èñëà îâîöèòîâ ÿè÷íèêàìè ÿâëÿåòñÿ âåäóùèì
ôàêòîðîì âîçðàñòíîãî âûêëþ÷åíèÿ ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè, ÷òî îòëè÷àåò
èõ îò êðûñ, ó êîòîðûõ ïåðâè÷íûìè ôàêòîðàìè ýòîãî ïðîöåññà ÿâëÿþòñÿ èç-
ìåíåíèÿ â ãèïîòàëàìóñå (ñì. ãëàâó 7).

Ïîëó÷åíû ìûøè ñ íîêàóòíûì ãåíîì ðåöåïòîðà ê äèîêñèíó/àðèë óãëåâî-
äîðîäàì (AhR), êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ ëèãàíä-àêòèâèðîâàííûì òðàíñêðèïöèîí-
íûì ôàêòîðîì, àêòèâàöèÿ êîòîðîãî, êàê ïðåäïîëàãàþò, çàùèùàåò ãèïîòàëà-
ìè÷åñêèå è îâàðèàëüíûå ìåõàíèçìû ñòàðåíèÿ ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè.
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Ìûøè AhRKO õàðàêòåðèçóþòñÿ ñíèæåííîé ñïîñîáíîñòüþ ê ðåïðîäóêöèè,
ïîâûøåííîé ýìáðèîíàëüíîé ñìåðòíîñòüþ ïîòîìñòâà, ñêëîííîñòüþ ê íåäî-
íàøèâàåìîñòè áåðåìåííîñòè, óâåëè÷åííûì óðîâíåì ÔÑÃ è ËÃ â ñûâîðîòêå
êðîâè, ñíèæåííîé ïðîäóêöèåé ýñòðîãåíîâ, âûçâàííîé óìåíüøåííûì ÷èñ-
ëîì àíòðàëüíûõ ôîëëèêóëîâ â ÿ÷è÷íèêàõ, à òàêæå âûñîêîé ÷àñòîòîé ðàçâè-
òèÿ îïóõîëåé ìàòêè â âîçðàñòå 6—13 ìåñÿöåâ (Danilovich, Ram Sairam,
2006).

12.4.24. Ìóòàöèè ãåíîâ öèðêàäèàííûõ ðèòìîâ

M. W. Hurd è M. R. Ralph (1998) èññëåäîâàëè ðîëü öèðêàäèàííîãî ðèòìà
â ñòàðåíèè îðãàíèçìà íà çîëîòèñòûõ õîìÿ÷êàõ Mesocricetus auratus ñ ìóòà-
öèåé ðèòìîâîäèòåëÿ tau. Àâòîðû ïîëó÷èëè 3 ãðóïïû õîìÿ÷êîâ: èìåþùèõ
äèêèé òèï (+/+), ãîìîçèãîòîâ tau–/tau– è ãåòåðîçèãîòîâ tau–/+, à çàòåì èõ ãèá-
ðèäû. Ïðåäâàðèòåëüíûå òðåõëåòíèå íàáëþäåíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî ãåòåðîçèãî-
òû tàè–/+ èìåëè íà 20 % ìåíüøóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ÷åì ãîìîçèãî-
òû. Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìóòàíòíûõ ãåòåðîçèãîòîâ tau–/+, ñîäåðæàâ-
øèõñÿ ïðè ðåæèìå 14 ÷àñîâ — ñâåò, 10 ÷àñîâ — òåìíîòà, áûëà ïî÷òè íà
7 ìåñÿöåâ êîðî÷å, ÷åì â ãðóïïàõ ãîìîçèãîòîâ +/+ èëè tau–/tau– (ð < 0.05), îä-
íàêî ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè îáåèõ ãîìîçèãîòíûõ ãðóïï áûëà
ïðàêòè÷åñêè îäèíàêîâîé. Ïðè êðóãëîñóòî÷íîì ñîäåðæàíèè õîìÿ÷êîâ â
óñëîâèÿõ ïîñòîÿííîãî ñëàáîãî îñâåùåíèÿ (20—40 ëê) ñ 10-íåäåëüíîãî âîç-
ðàñòà ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ãåòåðîçèãîòîâ è ãîìîçèãîòîâ áûëà
îäèíàêîâîé è êîëåáàëàñü îò 15 äî 18 ìåñÿöåâ. Äëÿ èçó÷åíèÿ ïðè÷èí âëèÿ-
íèÿ öèðêàäèàííîãî ðèòìà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè àâòîðû èìïëàíòè-
ðîâàëè â ãîëîâíîé ìîçã ñòàðûõ õîìÿ÷êîâ ñóïðàõèàçìàòè÷åñêèå ÿäðà îò ïëî-
äîâ õîìÿ÷êîâ ðàçëè÷íîãî ãåíîòèïà. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî õîìÿ÷êè ñ ïðè-
æèâøèìèñÿ èìïëàíòàíòàìè æèëè â ñðåäíåì íà 4 ìåñÿöà äîëüøå, ÷åì
èíòàêòíûå èëè ëîæíîîïåðèðîâàííûå êîíòðîëüíûå æèâîòíûå. Àâòîðû ïîëà-
ãàþò, ÷òî ðåçóëüòàòû èõ ýêñïåðèìåíòîâ ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî íàðóøå-
íèÿ öèðêàäèàííîãî ðèòìà ñîêðàùàþò ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ,
òîãäà êàê èõ âîññòàíîâëåíèå ñ ïîìîùüþ èìïëàíòàöèè ôåòàëüíîãî ñóïðàõèàç-
ìàòè÷åñêîãî ÿäðà (ñïîíòàííîãî îñöèëëÿòîðà) óâåëè÷èâàåò åå ïî÷òè íà 20 %.
Òàêèì æå ýôôåêòîì, ïî ìíåíèþ àâòîðîâ, áóäóò îáëàäàòü ëþáûå âîçäåéñòâèÿ,
íàïðàâëåííûå íà íîðìàëèçàöèþ öèðêàäèàííîãî ðèòìà. Èíòåðåñíî, ÷òî ðàçðó-
øåíèå îñöèëëÿòîðà (ñóïðàõèàçìàòè÷åñêîãî ÿäðà) ïðèâîäèò ê ñîêðàùåíèþ
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè æèâîòíûõ (DeCoursey, Krulas, 1998).

Ó ìûøåé ñ ìóòàöèåé â ãåíå Period2 (mPer2m/m), ðåãóëèðóþùåì öèðêàäè-
àííûé ðèòì, íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ íîâîîáðàçîâàíèé è
ïîâûøåííàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê g-ðàäèàöèè, ÷òî ïðîÿâëÿëîñü ïðåæäåâðå-
ìåííûì ïîñåäåíèåì, âûñîêîé ÷àñòîòîé îïóõîëåé è ñíèæåíèåì àïîïòîçà òè-
ìîöèòîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè äèêîãî òèïà (Fu et al., 2002). Áûëî òàêæå
ïîêàçàíî, ÷òî ýòè mPer2m/m ìûøè ÿâëÿþòñÿ áîëåå ñêëîííûìè ê ñïîíòàííî-
ìó ðàçâèòèþ îïóõîëåé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè æèâîòíûìè. Óâåëè-
÷åíèå ÷àñòîòû âîçíèêíîâåíèÿ ëèìôîì è ñìåðòíîñòè áûëî ïðèïèñàíî ÷àñ-
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òè÷íî àêòèâíîìó c-Myc ãåíó è ÷àñòè÷íî ðàçðåãóëèðîâàííîìó êëåòî÷íîìó
ãåíó öèêëà â ðåçóëüòàòå ðàçðóøåíèÿ ÷àñîâ (Fu et al., 2002). Ó Cry1–/–Cry2–/–

ìûøåé, â îòëè÷èå îò Per2 ìóòàíòíûõ ìûøåé, g-îáëó÷åíèå íå âëèÿëî íà
ñìåðòíîñòü îñîáåé è ÷àñòîòó âîçíèêíîâåíèÿ ëèìôîì ïî ñðàâíåíèþ ñ îáëó-
÷åííûìè êîíòðîëüíûìè ìûøàìè äèêîãî òèïà (Gauger, Sancar, 2005). Ôèá-
ðîáëàñòû ìóòàíòíûõ Cry1–/–Cry2–/– ìûøåé íå îòëè÷àëèñü îò ôèáðîáëàñòîâ
êîíòðîëüíûõ ìûøåé äèêîãî òèïà ïî ÷óâñòâèòåëüíîñòè ÄÍÊ ê äåéñòâèþ
èîíèçèðóþùåé ðàäèàöèè è ÓÔ-îáëó÷åíèÿ. Àâòîðû ïðåäïîëàãàþò, ÷òî ðàç-
ðóøåíèå öèðêàäèàííûõ ÷àñîâ ñàìî ïî ñåáå íå âëèÿåò íà ÄÍÊ ìëåêîïèòàþ-
ùèõ, íå âûçûâàåò ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ è íå ïðåäðàñïîëàãàåò Cry1–/–Cry2–/–

ìûøåé ê ðàçâèòèþ ñïîíòàííûõ ðàêîâûõ îïóõîëåé èëè îïóõîëåé, èíäóöèðî-
âàííûõ ðàäèàöèåé (Gauger, Sancar, 2005). Î÷åâèäíî, ÷òî íåò áîëüøîãî ïðî-
òèâîðå÷èÿ ìåæäó ðåçóëüòàòàìè ýòèõ äâóõ èññëåäîâàíèé. Period (Per1-3) ãå-
íû êîäèðóþò èíäèâèäóàëüíûå PAS-ïðîòåèíû, îòâå÷àþùèå çà ýòó ôóíêöèþ
â ÿäðå (Reppert, 2002). Àíàëèç ðèòìîâ íà óðîâíå ìÐÍÊ â èíäèâèäóàëüíûõ
÷àñîâûõ ãåíàõ ïîêàçûâàåò, ÷òî òîëüêî óâåëè÷åíèå â mPer1 óðîâíÿ ìÐÍÊ
âðåìåííî ñâÿçûâàåò ðåãóëèðóåìóþ ñåêðåöèþ íîðàäðåíàëèíà â ñèìïàòè÷å-
ñêèõ íåðâàõ, èííåðâèðóþùèõ ïèíåàëüíóþ æåëåçó, è mPer1 ÿâëÿåòñÿ åäèí-
ñòâåííûì ÷àñîâûì ãåíîì, êîòîðûé èíäóöèðóåòñÿ öÀÌÔ è òàêèì îáðàçîì
èãðàåò öåíòðàëüíóþ ðîëü â ÷àñîâîì ìåõàíèçìå øèøêîâèäíîé æåëåçû ìû-
øè (Karolczak et al., 2004). Ðàçëè÷èÿ â êîìáèíàöèè ÷àñîâûõ ãåíîâ â øèøêî-
âèäíîé æåëåçå è ÑÕß ãèïîòàëàìóñà ìîãóò ïðèâåñòè ê íåêîòîðûì èçìåíåíè-
ÿì â ýôôåêòàõ êëåòî÷íîãî öèêëà äåëåíèÿ è àïîïòîçà. Ïðè âûêëþ÷åíèè ñðà-
çó äâóõ ÷àñîâûõ ãåíîâ, Per1–/– è Cry2–/–, íàáëþäàëè âîçðàñòíîå íàðóøåíèå
öèðêàäèàííûõ ðèòìîâ äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè è ýêñïðåññèè ãåíîâ öèðêà-
äèàííûõ ðèòìîâ â ÑÕß â îòâåò íà ñâåòîâîé ñèãíàë.

Îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå òîò ôàêò, ÷òî ó ãîìîçèãîòíûõ ìóòàíòíûõ
Clock ìûøåé îáíàðóæèâàåòñÿ ãèïåðôàãèÿ, òó÷íîñòü, ìåòàáîëè÷åñêèé ñèíä-
ðîì, ïðîÿâëÿþùèéñÿ ãèïåðëèïèäåìèåé, ãèïåðëåïòèíåìèåé, ïå÷åíî÷íûì
ñòåàðîçîì, ãèïåðãëèêåìèåé è ãèïåðèíñóëèíåìèåé (Turek et al., 2005). Ìó-
òàíòíûå ñàìêè Clock èìåëè äëèííûå íåðåãóëÿðíûå ýñòðàëüíûå öèêëû, íèç-
êèé óðîâåíü ëþòåèíèçèðóþùåãî ãîðìîíà â ôàçó ïðîýñòðóñà è ïîíèæåííóþ
ôåðòèëüíîñòü (Miller et al., 2004). Áûëî òàêæå óñòàíîâëåíî, ÷òî ìóòàöèè
Clock ãåíà ñóùåñòâåííî óãíåòàþò êëåòî÷íûé ðîñò è ïðîëèôåðàöèþ, ðåãóëè-
ðóÿ ýêñïðåññèþ ìíîãèõ ãåíîâ êëåòî÷íîãî öèêëà (Miller at al., 2007). Èìåþò-
ñÿ èññëåäîâàíèÿ, ÷òî Clok/Bmal1 ÷àñîâûå ãåíû íåïîñðåäñòâåííî ñâÿçàíû ñ
öèðêàäèàííîé ýêñïðåññèåé ïåðîêñèêàì-ïðîëèôåðàòèâíî-àêòèâèðóþùåãî
ðåöåïòîðà (PPAR), îòâå÷àþùåãî çà ýëåìåíòàðíî-êîíòðîëèðóþùèå öåëåâûå
ãåíû, êîòîðûå âîâëå÷åíû â ìåòàáîëèçì ëèïèäîâ è îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ
(Inoue et al., 2005). Äåëåöèÿ ãåíîâ Bmal1 è Ñlock íàðóøàåò äíåâíîé ðèòì
ãëþêîçû è òðèãëèöåðèäîâ è ïîäàâëÿåò ãëþêîíåîãåíåç (Rudic et al., 2004).
Ó ìûøåé ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì Bmal1 íàáëþäàåòñÿ óêîðî÷åíèå ïðî-
äîëæèòåëüíîñòè æèçíè, ñîïðîâîæäàþùååñÿ ðàçâèòèåì íåêîòîðûõ ñèìïòî-
ìîâ óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ, âêëþ÷àÿ ñàðêîïåíèþ, êàòàðàêòó, óìåíüøåíèå
ïîäêîæíîãî æèðà, ñìîðùèâàíèå âíóòðåííèõ îðãàíîâ è äð. Ðàííåìó ñòàðå-
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íèþ ñîîòâåòñòâîâàëî è óâåëè÷åíèå óðîâíÿ ÀÔÊ âî ìíîãèõ òêàíÿõ ìûøåé
Bmal1–/– (Kondratov et al., 2006). Ó ìûøåé Bmal1–/– òàêæå áûëî îòìå÷åíî
íàðóøåíèå öèðêàäèàííûõ ðèòìîâ, êàëüöèôèêàöèÿ âîëîêîí, óìåíüøåíèå
äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè è âåñà òåëà, ÷òî ñîïðîâîæäàëîñü áîëåå áûñòðîé
ãèáåëüþ æèâîòíûõ (McDearmon et al., 2006). Èíòåðåñíî, ÷òî åñëè Bmal1–/–

ìûøàì èíòðîäóöèðîâàëè áàêòåðèàëüíûé êëîí ñ ãåíîì Bmal1 è åãî ïðîìî-
òîðîì, òî íàáëþäàëîñü âîññòàíîâëåíèå ýêñïðåñcèè ýòîãî ãåíà â ÑÕß è äðó-
ãèõ òêàíÿõ, âîññòàíîâëåíèå ôèçèîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ è âûæèâàåìîñòè
äî óðîâíÿ ìûøåé äèêîãî òèïà (McDearmon et al., 2006). Òðàíñïëàíòàöèÿ ýì-
áðèîíàëüíîé òêàíè ÑÕß îò ìûøåé äèêîãî òèïà â ãèïîòàëàìóñ ìóòàíòíûõ
ïî ãåíó Clock èëè mCry1/mCry2 íîêàóòíûõ ìûøåé âîññòàíàâëèâàëî ó íèõ
ñâîáîäíîòåêóùèå ïîâåäåí÷åñêèå ðèòìû (Sujino et al., 2003).

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, õîðîøàÿ ýêñïðåññèÿ ÷àñîâûõ ãåíîâ mPer1, mPer2,
mClock è mCry1 ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê ôàêòîð, îïðåäåëÿþùèé äîëãîëåòèå ó
ìûøåé, íåñóùèõ ãåí a-MUPA (Froy et al., 2006; cì. íèæå).

12.5. ÃÅÍÅÒÈ×ÅÑÊÈÅ ÌÎÄÈÔÈÊÀÖÈÈ,
ÇÀÌÅÄËßÞÙÈÅ ÑÒÀÐÅÍÈÅ Ó ÌÛØÅÉ

×åìó áû æèçíü íàñ íè ó÷èëà,
Íî ñåðäöå âåðèò â ÷óäåñà...

Ôåäîð Òþò÷åâ

12.5.1. Êàðëèêîâûå ìûøè

Îäíà èç èíòåðåñíûõ ìîäåëåé äëÿ èçó÷åíèÿ ñòàðåíèÿ — êàðëèêîâûå ìû-
øè Ýéìñà (Mattison, 2000; Bartke et al., 2001). Îíè ÿâëÿþòñÿ ãîìîçèãîòíûìè
àóòîñîìàëüíî-ðåöåññèâíûìè ìóòàíòàìè, íåñóùèìè åäèíè÷íûå òî÷å÷íûå
ìóòàöèè â Prophet pit-1 ãåíå. Êàðëèêîâûå ìûøè Ýéìñà æèâóò íà 50—65 %
äîëüøå (ñàìöû è ñàìêè ñîîòâåòñòâåííî), ÷åì ìûøè «äèêîãî» òèïà
(Brown-Borg, Rakoczy, 2000). Ýòà ìîäåëü — îäèí èç ïåðâûõ ïðèìåðîâ ñïî-
ñîáíîñòè åäèíè÷íîãî ãåíà çíà÷èòåëüíî ïðîäëåâàòü æèçíü ó ìëåêîïèòàþ-
ùèõ. Àóòîñîìàëüíûå ðåöåññèâíûå ìóòàöèè âåäóò ê ãèïîïèòóèòàðèçìó, ïðî-
ÿâëÿþùåìóñÿ â ñíèæåíèè ñèíòåçà è ñåêðåöèè ãîðìîíà ðîñòà (ÃÐ), ïðîëàê-
òèíà è òèðåîèäñòèìóëèðóþùåãî ãîðìîíà (ÒÑÃ). Ó ýòèõ ìûøåé ñíèæåí
óðîâåíü èíñóëèíïîäîáíîãî ôàêòîðà ðîñòà 1 (IGF-1) è èíñóëèíà â êðîâè, ïî-
âûøåíà ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê èíñóëèíó è ïîíèæåíà òåìïåðàòóðà òåëà (Matti-
son, 2000; Bartke et al., 2001). Êàê ñàìöû, òàê è ñàìêè êàðëèêîâûõ ìûøåé
áåñïëîäíû, ó íèõ âûðàæåíà èììóíîäåïðåññèÿ (Mattison, 2000). Ïîêàçàíî,
÷òî ó ýòèõ ìûøåé â ïå÷åíè ñíèæåí óðîâåíü ãëþòàòèîíà è àñêîðáèíîâîé
êèñëîòû è óâåëè÷åíà àêòèâíîñòü êàòàëàçû è ñóïåðîêñèääèñìóòàçû ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ êîíòðîëåì, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ áîëüøåé óñòîé÷èâîñòüþ ê îêèñëèòåëü-
íîìó ñòðåññó (Brown-Borg, Rakoczy, 2000; Mattison, 2000; Bartke, Turyn,
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2001). Ïîêàçàíî, ÷òî ó ýòèõ ìûøåé ñíèæåí óðîâåíü îêèñëèòåëüíîãî ïî-
âðåæäåíèÿ ÄÍÊ è áåëêà â ïå÷åíè, îäíàêî íå íàáëþäàëîñü èçìåíåíèé â
óðîâíå ÏÎË (Brown-Borg et al., 2002). ×àñòîòà âîçíèêíîâåíèÿ ñïîíòàííûõ
îïóõîëåé ó êàðëèêîâûõ è íîðìàëüíûõ ìûøåé îäèíàêîâà (Mattison, 2000).
Îäíàêî êàðëèêîâûå æèâóò çíà÷èòåëüíî äîëüøå, ÷åì íîðìàëüíûå, è âîçìîæ-
íî, ÷òî îïóõîëè ðàçâèâàþòñÿ ó íèõ ïîçäíåå.

Êàðëèêîâûå ìûøè Ñíåëë (Snell), ó êîòîðûõ èìååòñÿ ìóòàöèÿ â ãåíå
Pit-1 (ãèïîôèçàðíî-ñïåöèôè÷íûé òðàíñêðèïöèîííûé ôàêòîð 1), ðåãóëèðóå-
ìîì ãåíîì Prop-1, òàêæå æèâóò ìíîãî äîëüøå, ÷åì íîðìàëüíûå ìûøè, ÷òî
ñâÿçûâàþò ñ äåôèöèòîì ó íèõ ïðîäóêöèè ãîðìîíà ðîñòà (Flurkey et al.,
2001). Äåôèöèò ãîðìîíà ðîñòà ó êàðëèêîâûõ ìûøåé Ñíåëë ïðèâîäèò ê ñíè-
æåíèþ ñåêðåöèè èíñóëèíà è IGF-1 è ñíèæåíèþ ïåðåäà÷è ñèãíàëà, îïîñðå-
äîâàííîãî ãåíàìè ðåöåïòîðà èíñóëèíà InRb RS-1 èëè IRS-2 è Ð13Ê, âîâëå-
÷åííûìè â êîíòðîëü ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè (Hsieh et al., 2002, 2002à).
Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî ìóòàöèÿ Pit-1 ïðèâîäèò ê òàêîìó ñîñòîÿíèþ ôèçèî-
ëîãè÷åñêîãî ãîìåîñòàçà, êîòîðîå áëàãîïðèÿòñòâóåò äîëãîëåòèþ.

Ó ãîìîçèãîòíûõ ìûøåé ñ âûêëþ÷åííûì ãåíîì ðåöåïòîðà ãîðìîíà ðîñòà
(GHR–/–) íàáëþäàåòñÿ íåêîòîðîå çàìåäëåíèå ðîñòà, ïðîïîðöèîíàëüíàÿ êàð-
ëèêîâîñòü, óìåíüøåíèå äëèíû êîñòåé è ñîäåðæàíèÿ êîñòíûõ ìèíåðàëîâ, îò-
ñóòñòâèå ðåöåïòîðà ãîðìîíà ðîñòà è ÃÐ-ñâÿçûâàþùåãî áåëêà, çíà÷èòåëüíîå
óìåíüøåíèå ñîäåðæàíèÿ â êðîâè IGF-1 è ñâÿçûâàþùåãî åãî áåëêà-3 è óâå-
ëè÷åíèå â ñûâîðîòêå êðîâè êîíöåíòðàöèè ÃÐ. Îíè æèâóò çíà÷èòåëüíî äîëü-
øå, ÷åì ãåòåðîçèãîòíûå (GHR+/–) æèâîòíûå èëè ìûøè äèêîãî òèïà (GHR+/+)
(Coschigano et al., 2000; Tatar et al., 2003). Ñðàâíèòåëüíûå õàðàêòåðèñòèêè
ëèíèé êàðëèêîâûõ ìûøåé ïðèâåäåíû â òàáë. 12.11.

Èíòåðåñíî, ÷òî îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ íà 30 % íå óâåëè-
÷èâàëî ìåäèàíó, ñðåäíþþ è ìàêñèìàëüíóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìû-
øåé GHRKO ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì ðåöåïòîðà ãîðìîíà ðîñòà (Bonkows-
ki et al., 2006). Ó ìûøåé GHRKO áûëè îáíàðóæåíû êðàéíå ñíèæåííûå
óðîâíè êàê èíñóëèíà, òàê è IGF-1, è ïðè ïèòàíèè áåç îãðàíè÷åíèé ó íèõ
îòìå÷àëèñü ãîðàçäî ìåíüøèå ðàçìåðû è óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè äèêîãî òèïà. GHRKO ìûøè èìåëè ïîâû-
øåííóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê èíñóëèíó ïî ñðàâíåíèþ ñ äèêèì òèïîì, íî ýòà
ðàçíèöà â ÷óâñòâèòåëüíîñòè íå áûëà óâåëè÷åíà ñ ïîìîùüþ îãðàíè÷åííîé
äèåòû. Ïðåäûäóùèå ðàáîòû ïîêàçàëè, ÷òî òàêàÿ äèåòà óâåëè÷èâàåò ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè ó êàðëèêîâûõ ìûøåé Ýéìñà, êàê è ó ìûøåé GHRKO,
èìåþùèõ ïîíèæåííóþ GH/IGF-1 àêòèâíîñòü, íî âäîáàâîê èìåþùèõ ïîíè-
æåííóþ ôóíêöèþ ùèòîâèäíîé æåëåçû è ãèïîïðîëàêòèíåìèþ, ÷òî ñâèäå-
òåëüñòâóåò î òîì, ÷òî îäèí èëè îáà ýòèõ ãîðìîíà èãðàþò íåçàâèñèìóþ ðîëü
â ýôôåêòå êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòû (Bartke et al., 2001). Îáíàðóæå-
íèå ôàêòà, ÷òî ìûøè GHRKO íå îòâå÷àþò çàìåäëåííûì ñòàðåíèåì íà îãðà-
íè÷åíèå êàëîðèéíîñòè äèåòû, ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî ñèñòåìà ïåðåäà÷è
ñèãíàëà ãîðìîí ðîñòà—IGF-1, ïî-âèäèìîìó, ÿâëÿåòñÿ êëþ÷åâûì çâåíîì â
ðåãóëÿöèè âëèÿíèÿ òàêîé äèåòû íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ëàáîðàòîð-
íûõ ãðûçóíîâ (Austad, 2007).
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Ò à á ë è ö à 12.11

Õàðàêòåðèñòèêà äîëãîæèâóùèõ ìóòàíòíûõ ìûøåé
(Bartke et al., 2001, c äîïîëíåíèÿìè)

Ïàðàìåòðû
Êàðëèêîâûå ìûøè

Snell
Êàðëèêîâûå ìûøè

Ames

Ìûøè ñ âûêëþ÷åí-
íûì ãåíîì ðåöåïòîðà

ãîðìîíà ðîñòà

Ïåðâîå îïèñàíèå ëèíèè, ãîä 1929 1961 1997

Ìóòàöèÿ Ñïîíòàííàÿ â ëîêó-
ñå Pit-1

Ñïîíòàííàÿ â ëîêó-
ñå Prop-1

Íàïðàâëåííûé ðàç-
ðûâ â ãåíå
GH-R/GHBP

Ëîêàëèçàöèÿ íà õðîìîñîìå 11 õðîìîñîìà 11 õðîìîñîìà 15 õðîìîñîìà

Ïðèðîäà ìóòàöèè Óòðàòà ôóíêöèè Óòðàòà ôóíêöèè Óòðàòà ôóíêöèè

Õàðàêòåð íàñëåäîâàíèÿ Ðåöåññèâíûé Ðåöåññèâíûé Ðåöåññèâíûé

Ôåðòèëüíîñòü Âñå ñàìêè è áîëüøèíñòâî ñàìöîâ ñòå-
ðèëüíû

Ôåðòèëüíîñòü ñíè-
æåíà

Ïåðâè÷íûå ýôôåêòû Îòñóòñòâèå â àäåíîãèïîôèçå êëåòîê,
ïðîäóöèðóþùèõ ÃÐ, ïðîëàêòèí è
ÒÑÃ

Îòñóòñâèå ðåöåïòî-
ðîâ ÃÐ è ÃÐ-ñâÿ-
çûâàþùåãî áåë-
êà

Îñíîâíûå ôåíîòèïè÷åñêèå
÷åðòû

Êàðëèêîâîñòü Êàðëèêîâîñòü Êàðëèêîâîñòü

Òåìïåðàòóðà òåëà Ñíèæåíà Ñíèæåíà Íåçíà÷èòåëüíî
ñíèæåíà

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè +42 % +50—65 % +38—55 %

Ïîëîâîå ñîçðåâàíèå Çàìåäëåíî Çàìåäëåíî Çàìåäëåíî

Ñïåðìàòîãåíåç Ðåäóöèðîâàí Ðåäóöèðîâàí Ðåäóöèðîâàí

Ýñòðàëüíûé öèêë è îâóëÿ-
öèÿ

Ñïîðàäè÷íûé Ñïîðàäè÷íûé Íåðåãóëÿðíûé

Áåðåìåííîñòü Îòñóòñòâóåò Îòñóòñòâóåò Çàìåäëåíà

×àñòîòà îïóõîëåé Íå èçìåíåíà Íå èçìåíåíà ?

Ëàòåíòíûé ïåðèîä îïóõîëåé Óâåëè÷åí Óâåëè÷åí ?

Óðîâåíü ãîðìîíîâ â ïëàçìå êðîâè

Ãîðìîí ðîñòà Îòñóòñòâóåò Îòñóòñòâóåò Ïîâûøåí

IGF-1 Ñíèæåí Ñíèæåí Ñíèæåí

Òèðåîèäíûå ãîðìîíû Ñíèæåí Ñíèæåí Ñíèæåí

Êîðòèêîñòåðîèäû Íîðìàëüíûé Óâåëè÷åí ó ñàìöîâ Óâåëè÷åí ó ñàìöîâ

Èíñóëèí Ñíèæåí Ñíèæåí Ñíèæåí

Ãëþêîçà Cíèæåí Ñíèæåí Ñíèæåí èëè íîð-
ìàëüíûé

×óâñòâèòåëüíîñòü ê èíñóëè-
íó

? Ïîâûøåíà Ïîâûøåíà

Ïðîëàêòèí Îòñóòñòâóåò Îòñóòñòâóåò Ïîâûøåí ó ñàìöîâ

Òèðåîòðîïíûé ãîðìîí Ñíèæåí Ñíèæåí Ñíèæåí ó ñàìöîâ

Ëþòåèíèçèðóþùèé ãîðìîí Ñíèæåí èëè íîð-
ìàëüíûé

Ñíèæåí èëè íîð-
ìàëüíûé

Íîðìàëüíûé

Òåñòîñòåðîí (ó ñàìöîâ) Ñíèæåí Ñíèæåí Ñíèæåí èëè íîð-
ìàëüíûé



Ýòî îòêðûòèå òàêæå ïîäíèìàåò âîïðîñ î âàæíîñòè ïîëó÷åííûõ íà ìû-
øàõ äàííûõ ïî îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòå è î ïðîäëåâàþùèõ æèçíü
ýôôåêòàõ ñíèæåíèÿ àêòèâíîñòè ñèñòåìû ãîðìîí ðîñòà—IGF-1. Ëþäè ñ íå-
ðàáîòàþùèìè ðåöåïòîðàìè ê ãîðìîíó ðîñòà, ñ ñèíäðîìîì, èçâåñòíûì êàê
êàðëèêîâûé ñèíäðîì Ëàðîíà (Laron, 2004), ìîãóò æèòü áîëåå 70 ëåò, íî íåò
ñâèäåòåëüñòâ î òîì, ÷òî ýòè èíäèâèäóóìû æèëè òàê æå äîëãî èëè äîëüøå,
÷åì ñîâðåìåííèêè, áîëåå òîãî, èìåþòñÿ äàííûå î ïîâûøåííîé ïðè ýòîì
äåòñêîé ñìåðòíîñòè. Ýòî åùå îäèí èç òåõ ñëó÷àåâ, êîãäà äàííûå ïî ìûøàì
è ëþäÿì ðàñõîäÿòñÿ, è òðåáóþòñÿ äîïîëíèòåëüíûå èññëåäîâàíèÿ äëÿ óñòðà-
íåíèÿ ïðîòèâîðå÷èé ìåæäó èìåþùèìèñÿ ôàêòàìè (Austad, 2007).

12.5.2. Ìîäèôèêàöèè ãåíà ãîðìîíà ðîñòà

Ìûøè, ãîìîçèãîòíûå ïî ìóòàöèè «little» (lit/lit), èìåþò èçîëèðîâàííûé
äåôèöèò ãîðìîíà ðîñòà, îáóñëîâëåííûé ïîòåðåé ôóíêöèè ãåíà, êîäèðóþ-
ùåãî ðåöåïòîð ãîðìîíà ðîñòà âûñâîáîæäàþùåãî ãîðìîíà (GHRH). Ó ýòèõ
ìûøåé çàìåäëåíà ñêîðîñòü ðîñòà è íåñêîëüêî óìåíüøåíû ðàçìåðû òåëà.
Îäíàêî â îòëè÷èå îò êàðëèêîâûõ ìûøåé ïî íåèçâåñòíîé ïðè÷èíå îíè ïðî-
äîëæàþò ìåäëåííî ðàñòè â çðåëîì âîçðàñòå, è â öåëîì ðàçëè÷èå â âåñå òåëà
ìåæäó íèìè è èõ ñèáëèíãàìè äèêîãî òèïà ñòàíîâÿòñÿ íåçíà÷èòåëüíûìè
(Bartke et al., 2001). Ìûøè lit/lit æèâóò ñóùåñòâåííî äîëüøå íîðìàëüíûõ
ìûøåé, åñëè èõ ñîäåðæàòü íà íèçêîæèðîâîé äèåòå äëÿ ïðåäîòâðàùåíèÿ
îæèðåíèÿ.

Ó êðûñ ãåí ÃÐ áûë ïîäàâëåí àíòèñìûñëîâûì òðàíñãåíîì ÃÐ (Shimoka-
wa et al., 2002). Càìöû êðûñ, ãîìîçèãîòíûå ïî òðàíñãåíó (tg/tg), èìåëè ñíè-
æåííîå êîëè÷åñòâî ÃÐ-ïðîäóöèðóþùèõ êëåòîê â ãèïîôèçå, ñíèæåííûé óðî-
âåíü IGF-1 â ïëàçìå êðîâè è êàðëèêîâûé ôåíîòèï, òîãäà êàê ó ãåòåðîçèãîò-
íûõ êðûñ (tg/–) ôåíîòèï, òàê æå êàê è òàêèå ïîêàçàòåëè, êàê óðîâåíü IGF-1 â
ïëàçìå, ïîòðåáëåíèå êîðìà è âåñ òåëà, áûëè ïðîìåæóòî÷íûìè ìåæäó ñîîò-
âåòñòâóþùèìè ïîêàçàòåëÿìè ó êîíòðîëüíûõ (–/–) è ãîìîçèãîòíûõ (tg/tg)
êðûñ. Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè tg/tg êðûñ áûëà íà 5—10 % êîðî-
÷å, ÷åì ó êðûñ äèêîãî òèïà, òîãäà êàê ãåòåðîçèãîòû tg/– æèëè íà 7—10 %
äîëüøå êîíòðîëÿ. Ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ïîêàçàëî, ÷òî ó ãî-
ìîçèãîòîâ tg/tg íîâîîáîðàçîâàíèÿ ðàçâèâàëèñü ðàíüøå è âûçûâàëè ðàííþþ
ãèáåëü æèâîòíûõ, òîãäà êàê ó ãåòåðîçèãîòîâ tg/– íàáëþäàëîñü óìåíüøåíèå
÷àñòîòû íåîïóõîëåâûõ çàáîëåâàíèé è óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèç-
íè. Èììóíîëîãè÷åñêèé àíàëèç ïîêàçàë óìåíüøåíèå ïîïóëÿöèè è ñíèæåíèå
àêòèâíîñòè åñòåñòâåííûõ êèëëåðîâ â ñåëåçåíêå tg/tg êðûñ (Shimokawa et al.,
2002). Ýòè íàáëþäåíèÿ ñîãëàñóþòñÿ ñî ñâåäåíèÿìè îá óâåëè÷åíèè ñðåäíåé
è ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ñàìöîâ ìûøåé â âîçðàñòå 1 èëè
9 ìåñÿöåâ (Powers et al., 2006). Ïîëó÷åííûå äàííûå óáåäèòåëüíî ñâèäåòåëü-
ñòâóþò î òîì, ÷òî äëÿ óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè íåîáõîäèì
îïðåäåëåííûé îïòèìàëüíûé óðîâåíü ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè îñè ãîð-
ìîí ðîñòà—IGF-1.
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12.5.3. Ìîäèôèêàöèè ãåíà
èíñóëèíïîäîáíîãî ôàêòîðà ðîñòà-1 (IGF-1)

Ïîäòâåðæäåíèåì íàáëþäåíèÿì, îïèñàííûì â ïðåäûäóùåì ðàçäåëå, ìî-
ãóò ñëóæèòü ðåçóëüòàòû îïûòà ñ âûêëþ÷åíèåì ãåíà ðåöåïòîðà IGF-1 ó ìû-
øåé. Ãîìîçèãîòû (Igf1r–/–) óìèðàëè ïðè ðîæäåíèè. Îäíàêî ó ñàìîê ãåòåðî-
çèãîòíûõ ìûøåé ñ ÷àñòè÷íî íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì ðåöåïòîðà IGF-1
(Igf1r+/–) íàáëþäàëè óâåëè÷åíèå ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè íà 33 %
ïî ñðàâíåíèþ ñ ñàìêàìè äèêîãî òèïà (p < 0.001), òîãäà êàê ó ñàìöîâ —
ëèøü íà 16 %. Ó ýòèõ ìûøåé íå íàáëþäàëîñü êàðëèêîâîñòè; îñíîâíîé îá-
ìåí, òåìïåðàòóðà òåëà, ïîòðåáëåíèå êîðìà, ôèçè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü è ôåð-
òèëüíîñòü ó íèõ íå îòëè÷àëèñü îò êîíòðîëÿ. Òàêæå íå îòëè÷àëàñü îò êîíòðî-
ëÿ è ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé. Â òî æå âðåìÿ Igf1r+/– ìûøè
îòëè÷àëèñü áîëüøåé óñòîé÷èâîñòüþ ê îêñèäàòèâíîìó ñòðåññó, ÷åì êîíò-
ðîëü äèêîãî òèïà (Igf1r+/+) (Holzenberger et al., 2003). Ó ìóòàíòíûõ ìûøåé
Crelox ñ ÷àñòè÷íî íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì Igf1r â öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñè-
ñòåìå îòìå÷åíî ñíèæåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê IGF-1 â ÖÍÑ, çíà÷èòåëüíîå
óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è ñíèæåíèå ñìåðòíîñòè (Holzenber-
ger et al., 2004).

Cóùåñòâåííîå óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè áûëî âûÿâëåíî ó
ìûøåé FIRKO ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì èíñóëèíîâîãî ðåöåïòîðà â æèðî-
âîé òêàíè (Blucher et al., 2003). Ó ýòèõ ìûøåé áûëî ñíèæåíî ñîäåðæàíèå
æèðà â òåëå, ó íèõ íå ðàçâèâàëîñü ñ âîçðàñòîì îæèðåíèÿ, áûëà íàðóøåíà òî-
ëåðàíòíîñòü ê ãëþêîçå, îäíàêî êîëè÷åñòâî ïîòðåáëÿåìîãî èìè êîðìà íå îò-
ëè÷àëîñü îò òàêîâîãî ó ìûøåé äèêîãî òèïà. Ýòè íàáëþäåíèÿ ïîçâîëÿþò
ïðåäïîëàãàòü óâåëè÷åíèå îñíîâíîãî îáìåíà ó ìûøåé FIRKO. Âîçìîæíî,
÷òî óìåíüøåíèå ìàññû æèðà â òåëå ñîïðîâîæäàåòñÿ ñíèæåíèåì îáðàçîâà-
íèÿ ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ. Ñðåäíÿÿ è ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè óâåëè÷èâàëàñü â ðàâíîé ìåðå (íà 18 %) ó ñàìöîâ è ñàìîê. Àâòîðû îò-
ìåòèëè, ÷òî óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ó ýòèõ ìûøåé áûëî ñâÿ-
çàíî ñî ñäâèãîì íà áîëåå ïîçäíåå âðåìÿ ïåðèîäà âîçðàñòíîãî óâåëè÷åíèÿ
ñìåðòíîñòè. Èíòåðåñíî, ÷òî èìååòñÿ î÷åâèäíûé ïàðàëëåëèçì â ôåíîòèïè÷å-
ñêèõ õàðàêòåðèñòèêàõ ìûøåé FIRKO è ñòîëåòíèõ ëþäåé (òàáë. 12.12) (Klo-
ting, Bluher, 2005). Â ïîñëåäóþùèõ èññëåäîâàíèÿõ áûëî ïîäòâåðæäåíî, ÷òî
ó FIRKO ìûøåé èìååò ìåñòî âûñîêèé óðîâåíü ýêñïðåññèè ìèòîõîíäðèàëü-
íûõ ãåíîâ, âîâëå÷åííûõ â ãëèêîëèç, öèêë òðèêàðáîíîâûõ êèñëîò, b-îêèñëå-
íèå è îêèñëèòåëüíîå ôîñôîðèëèðîâàíèå, ÷òî êîððåëèðóåò ñ óâåëè÷åíèåì
àêòèâíîñòè öèòîõðîìà ñ è IV ñóáúåäèíèöû öèòîõðîì ñ îêñèäàçû, óâåëè÷å-
íèåì àêòèâíîñòè öèòðàò ñèíòàçû, à òàêæå óâåëè÷åíèåì ýêñïðåññèè g êî-àê-
òèâàòîðà 1a ðåöåïòîðà ïðîëèôåðàòîðà ïåðîêñèñîì (Katic et al., 2007).

Ó ìûøåé ëèíèè Idaho (Id), èìåâøèõ ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèç-
íè, íà 24 % á *îëüøóþ, ÷åì ó ãåíåòè÷åñêè ãåòåðîãåííîé ëèíèè ìûøåé DC,
áûë ìåíüøå âåñ òåëà, óðîâåíü IGF-1, ëåïòèíà è ãëèêîçèëèðîâàííîãî ãåìî-
ãëîáèíà ïî ñðàâíåíèþ ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè ïîêàçàòåëÿìè ó ìûøåé DC
(Miller et al., 2002).
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Ó ìûøåé ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì ðåöåïòîðà èíñóëèíà (Irs2–/–) íàáëþ-
äàëàñü çàäåðæêà ðîñòà ãîëîâíîãî ìîçãà è ðàçâèòèå ôàòàëüíîãî äèàáåòà, òîã-
äà êàê ïðè âûêëþ÷åíèè òîëüêî îäíîãî àëëåëÿ ýòîãî ãåíà (Irs2+/–) ó ìûøåé â
âîçðàñòå 2 ìåñÿöåâ èìåë ìåñòî íîðìàëüíûé ìåòàáîëè÷åñêèé ôåíîòèï, à â
âîçðàñòå 22 ìåñÿöåâ áûë íåêîòîðûé èçáûòîê âåñà. Íåñìîòðÿ íà îäèíàêîâîå
ñ ìûøàìè äèêîãî òèïà ïîòðåáëåíèå êîðìà, îíè áûëè ÷óâñòâèòåëüíåå ê èí-
ñóëèíó, ïîñêîëüêó óðîâåíü èíñóëèíà è ãëþêîçû íàòîùàê ó íèõ áûë íèæå
(Taguchi et al., 2007). Cðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé Irs2+/– áû-
ëà íà 17 % áîëüøå, ÷åì â êîíòðîëå, óâåëè÷èâàëàñü è ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè ïîäîïûòíûõ ìûøåé. Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî ïðîäîëæèòå-
ëüíîñòü æèçíè óâåëè÷èâàëàñü òàêæå, åñëè íîêàóòèðîâàëè Irs2 òîëüêî â ãî-
ëîâíîì ìîçãå ìûøåé. Ïðè ýòîì ìûøè áûëè ðåçèñòåíòíû ê èíñóëèíó, ó íèõ
íàáëþäàëàñü ãèïåðèíñóëèíåìèÿ è ñíèæåííàÿ òîëåðàíòíîñòü ê ãëþêîçå.
Ïðè÷èíû ýòîãî ïðîòèâîðå÷èÿ íåèçâåñòíû. Òåì íå ìåíåå ðåçóëüòàòû ýòîé
ðàáîòû ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ãîëîâíîé ìîçã (ïðåæäå âñåãî ãèïîòàëà-
ìóñ) ÿâëÿåòñÿ ìåñòîì, ãäå óìåíüøåíèå ñèãíàëîâ ñèñòåìû IGF-1—èíñóëèí
ðåàëèçóåò ñâîå âëèÿíèå íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìëåêîïèòàþùèõ òàê
æå, êàê ýòî íàáëþäàåòñÿ ó íåìàòîä è ïëîäîâûõ ìóøåê.

Êàê îáñóæäàëîñü â ãëàâå 7, êîìïåíñàòîðíàÿ ãèïåðèíñóëèíåìèÿ ðàçâèâà-
åòñÿ äëÿ ïîääåðæàíèÿ óãëåâîäíîãî ãîìåîñòàçà, ïðåäîòâðàùàÿ ðàçâèòèå óã-
ðîæàþùåãî æèçíè äèàáåòà 2-ãî òèïà. Îäíàêî óâåëè÷åíèå öèðêóëèðóþùåãî
èíñóëèíà ìîæåò îêàçûâàòü íåãàòèâíîå âëèÿíèå íà ãîëîâíîé ìîçã, ïðèâîäÿ ê
óêîðî÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè. Ïðÿìîå îñëàáëåíèå ïåðåäà÷è ñèã-
íàëà èíñóëèíà íà åãî ðåöåïòîðû â ìîçãå, êàê ýòî ïîêàçàíî â ðàáîòå A. Ta-
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guchi è ñîàâò. (2007), ïîçâîëÿåò ìîçãó ñòàðûõ æèâîòíûõ èçáåãàòü íåáëàãî-
ïðèÿòíîãî ýôôåêòà ãèïåðèíñóëèíåìèè, ïðèâîäÿ ê èçáûòêó âåñà òåëà è óâå-
ëè÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè. Êàê ïîëàãàþò àâòîðû, óìåðåííûå ôè-
çè÷åñêèå óïðàæíåíèÿ, îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ è ñíèæåíèå âåñà,
ò. å. âîçäåéñòâèÿ, ñíèæàþùèå óðîâåíü öèðêóëèðóþùåãî èíñóëèíà, ìîãóò
óâåëè÷èâàòü ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, îñëàáëÿÿ äåéñòâèå èíñóëèíà â ãî-
ëîâíîì ìîçãå.

Íîêàóò ãåíà, êîäèðóþùåãî áåëîê, àññîöèèðîâàííûé ñ áåðåìåííîñòüþ
(PAPP-A), îñîáîé ìåòàëëîïðîòåèíàçû, ôóíêöèÿ êîòîðîé âíå áåðåìåííîñòè
çàêëþ÷àåòñÿ â äåãðàäàöèè IGF-1-ñâÿçûâàþùåãî áåëêà è ïîâûøåíèè áèîäî-
ñòóïíîñòè IGF-1 áåç óâåëè÷åíèÿ åãî ýêñïðåññèè, ïðèâîäèë ê óâåëè÷åíèþ
ñðåäíåé è ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè íà 30—40 % (Ñonover,
Bale, 2007). Ïðè ýòîì íå îòìå÷àëîñü ñíèæåíèÿ ïîòðåáëåíèÿ êîðìà èëè êà-
êèõ-ëèáî íàðóøåíèé â ýíäîêðèííîé ñèñòåìå. Áîëåå òîãî, ó PAPP-A-íîêàóòíûõ
ìûøåé áûëà ñóùåñòâåííî ñíèæåíà ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé.

12.5.4. Ìûøè C/EBP ñ ãåíåòè÷åñêè îáóñëîâëåííûì
ñíèæåíèåì ëèïîãåíåçà

Ñ öåëüþ âûÿñíåíèÿ ðîëè æèðîâîé òêàíè â äîëãîëåòèè è âëèÿíèÿ äèåòû
íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè áûëè ïîëó÷åíû ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàí-
íûå ìûøè, ó êîòîðûõ ãåí Ñ/EBPa, ó÷àñòâóþùèé â ðåãóëÿöèè ëèïîãåíåçà,
áûë çàìåíåí íà ãåí Ñ/EBPb, ÷òî ïðèâîäèëî ê ïðåäîòâðàùåíèþ íàêîïëåíèÿ
æèðà â áåëîé æèðîâîé òêàíè (Ñhiu et al., 2004). Îêàçàëîñü, ÷òî ìûøè ñ äâó-
ìÿ àëëåëÿìè Ñ/EBPb (ìûøè b/b) æèëè íà 5.2 ìåñÿöà äîëüøå, ÷åì ìûøè-ãå-
òåðîçèãîòû ñ àëëåëÿìè a/b (28.9 è 23.7 ìåñÿöà ñîîòâåòñòâåííî). Õîòÿ ìûøè
b/b ïîòðåáëÿëè áîëüøå êîðìà, èõ ëîêîìîòîðíàÿ àêòèâíîñòü áûëà îäèíàêîâà
ñ êîíòðîëåì, íî òåìïåðàòóðà òåëà áûëà íà 0.3—0.5 °C âûøå. Ãîìîçèãîòû
ïîòðåáëÿëè áîëüøå êèñëîðîäà è ïðîäóöèðîâàëè áîëüøå óãëåêèñëîãî ãàçà,
÷åì ãåòåðîçèãîòû, ÷òî ñâèäåòåëüñòâîâàëî î òîì, ÷òî ìûøè b/b òðàòèëè
áîëüøå ýíåðãèè, ÷åì ìûøè a/b. Â æèðîâîé òêàíè ìóòàíòíûõ ìûøåé áûëè
îáíàðóæåíû áîëåå ìåòàáîëè÷åñêè àêòèâíûå, òåðìîãåííûå ìèòîõîíäðèè,
îáåñïå÷èâàþùèå ñãîðàíèå ýíåðãèè. Ñâåäåíèÿ î ÷àñòîòå àññîöèèðîâàííîé ñ
âîçðàñòîì ïàòîëîãèè ó ýòèõ ìûøåé îòñóòñòâóþò.

12.5.5. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì ð21

Â ðàáîòå A. R. Choudhury è ñîàâò. (2007) íåîæèäàííî áûëî ïîêàçàíî,
÷òî äåëåöèÿ áåëêà ð21, ÿâëÿþùåãîñÿ ýôôåêòîðîì ñóïðåññîðíîãî áåëêà ð53,
ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è ïîòåðå ñòâîëîâûìè
êëåòêàìè ôóíêöèè ó ìûøåé ñ äèñôóíêöèåé òåëîìåð, íî ïðè ýòîì íå íàáëþ-
äàåòñÿ óâåëè÷åíèÿ õðîìîñîìíîé íåñòàáèëüíîñòè è ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ îïó-
õîëåé.
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Óáåäèòåëüíûå äîêàçàòåëüñòâà, ïîëó÷åííûå íà ðàçëè÷íûõ ñèñòåìàõ, ïî-
çâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî äèñôóíêöèÿ òåëîìåð ÿâëÿåòñÿ êðèòè÷åñêèì, ïî-
äàâëÿþùèì îïóõîëè, ìåõàíèçìîì ó ÷åëîâåêà (Maser, DePinho, 2002). Â îò-
ñóòñòâèå òåëîìåðàçíîé àêòèâíîñòè ïîñòîÿííàÿ ïðîëèôåðàöèÿ ïðèâîäèò ê
óêîðî÷åíèþ òåëîìåð è äèñôóíêöèè, êîòîðàÿ â ñâîþ î÷åðåäü âûçûâàåò ðåï-
ëèêàòèâíîå ñòàðåíèå. Â áîëüøèíñòâå îïóõîëåé ÷åëîâåêà ïðîáëåìà óêîðî÷å-
íèÿ òåëîìåð ðåøàåòñÿ ðåàêòèâàöèåé òåëîìåðàçíîé àêòèâíîñòè. Íàêàïëèâà-
þòñÿ äàííûå î òîì, ÷òî äèñôóíêöèÿ òåëîìåð òàêæå ó÷àñòâóåò â ñòàðåíèè.
Íàïðèìåð, ó ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûõ ìûøåé ñ óêîðî÷åííûìè òåëî-
ìåðàìè èìååò ìåñòî óñêîðåííîå ñòàðåíèå (Rudolph et al., 1999). Äîêàçàòåëü-
ñòâà äèñôóíêöèè òåëîìåð áûëè ïîëó÷åíû â êîæå ïðèìàòîâ âî âðåìÿ ôèçèî-
ëîãè÷åñêîãî ñòàðåíèÿ (Herbig et al., 2006). Ó ëþäåé ñ ìóòàöèÿìè, êîòîðûå
íàðóøàþò òåëîìåðàçíûé ÐÍÊ-áåëêîâûé ãîëîôåðìåíòíûé êîìïëåêñ, ðàçâè-
âàåòñÿ ïðåæäåâðåìåííàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü êîñòíîãî ìîçãà è óêîðà÷èâàåòñÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (Yamaguchi et al., 2005). Ýòà äâîéíàÿ ðîëü â
ïðåäîòâðàùåíèè ðàêà è ñòàðåíèÿ äåëàåò îáócëîâëåííîå òåëîìåðàçîé ðåïëè-
êàòèâíîå ñòàðåíèå âàæíåéøèì êîìïîíåíòíîì ãèïîòåçû «ñòàðåíèå—ðàê»
(Bell, Sharpless, 2007).

Îïóõîëåâûé ñóïðåññîð ð53 ÿâëÿåòñÿ ãëàâíûì äåòåðìèíàíòîì îòâåòà îð-
ãàíèçìà íà äèñôóíêöèþ òåëîìåð. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî òåëîìåðíàÿ äèñôóíê-
öèÿ â ìàíåðå, ñâîéñòâåííîé äâîéíûì ðàçðûâàì íèòåé ÄÍÊ, cîâìåñòíî ñ àê-
òèâàöèåé ð53 ïðèâîäèò ëèáî ê ñòàðåíèþ, ëèáî ê àïîïòîçó (Maser, DePinho,
2002). Â ñîîòâåòñòâèè ñ ýòîé ìîäåëüþ ïðè äåôèöèòå ð53 íå ðàçâèâàþò-
ñÿ ìíîãèå ôåíîòèïè÷åñêèå ïîñëåäñòâèÿ òåëîìåðíîé äèñôóíêöèè, òàêèå êàê
íàðóøåíèå ôåðòèëüíîñòè è àïîïòîç ãåðìèíàòèâíûõ êëåòîê ó ìûøåé ñ ïàòî-
ëîãè÷åñêè óêîðî÷åííûìè òåëîìåðàìè (Chin et al., 1999). Íåñìîòðÿ íà âïå-
÷àòëÿþùèé ôåíîòèïè÷åñêèé ýôôåêò äèñôóíêöèè òåëîìåð, æèâîòíûå ñ êî-
ðîòêîé òåëîìåðîé, ó êîòîðûõ òàêæå îòñóòñòâóåò ð53, íå æèâóò äîëüøå, ÷åì
æèâîòíûå ñ êîðîòêèìè òåëîìåðàìè è èíòàêòíûì ð53. Íàïðîòèâ, òàêèå
ð53-äåôèöèòíûå ìûøè ñ óêîðî÷åííûìè òåëîìåðàìè î÷åíü ïîäâåðæåíû
ðàçâèòèþ îïóõîëåé, ÷òî ïîçâîëÿåò ðàññìàòðèâàòü ðàçâèòèå ëèáî ñòàðåíèÿ,
ëèáî ðàêà êàê ðåçóëüòàò òåëîìåðíîé äèñôóíêöèè, çàâèñÿùåé îò ð53 ôóíê-
öèè.

Èñõîäÿ èç ýòèõ äàííûõ, Choudhury ñ ñîàâò. (2007) èññëåäîâàë âëèÿíèå
äåôèöèòà ð21 ó ìûøåé ñ äèñôóíêöèåé òåëîìåð. ð21 ÿâëÿåòñÿ èíãèáèòîðîì
öèêëèí-çàâèñèìûõ êèíàç, êîòîðûå òðàíñêðèïöèîííî àêòèâèðóþò ð53 äëÿ
èíäóêöèè îñòàíîâêè êëåòî÷íîãî öèêëà. Õîòÿ ñïîñîáíîñòü áåëêà ð53 èíäó-
öèðîâàòü êëåòî÷íîå ñòàðåíèå êàæåòñÿ êðèòè÷åñêè âàæíîé äëÿ åãî îïóõîëå-
âîñóïðåññîðíîé àêòèâíîñòè, èìååòñÿ äîñòàòî÷íî àðãóìåíòîâ â ïîëüçó ïðåä-
ïîëîæåíèÿ, ÷òî ð21 íå ÿâëÿåòñÿ êðèòè÷åñêèì ýôôåêòîðîì ñóïðåññîðíîãî
äåéñòâèÿ ð53 íà îïóõîëè. Íàïðèìåð, íåìíîãèå, åñëè âîîáùå êàêèå-ëèáî ãå-
íåòè÷åñêèå ïîâðåæäåíèÿ ñïåöèôè÷åñêè è âîñïðîèçâîäèìî ïðîèñõîäÿò
èìåííî â ð21 â çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëÿõ ÷åëîâåêà, òîãäà êàê ìûøè ñ íà-
ñëåäóåìûì äåôèöèòîì ð21 òîëüêî â âåñüìà óìåðåííîé ñòåïåíè ïîäâåðæåíû
ðàçâèòèþ îïóõîëåé. Êðîìå òîãî, ñîîáùàëîñü (Wang et al., 1997), ÷òî íàñëå-
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äóåìàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü ð21 óâåëè÷èâàåò ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê èîíèçèðóþ-
ùåé ðàäèàöèè, íî çàìåäëÿåò íà÷àëî ðàêà. Â ñîîòâåòñòâèè ñ ýòîé ðàáîòîé
Choudhury è ñîàâò. (2007) ïîêàçàëè, ÷òî â ïðîòèâîïîëîæíîñòü äåôèöèòó ð53
èíàêòèâàöèÿ ð21 ó æèâîòíûõ ñ äèñôóíêöèåé òåëîìåð ñóùåñòâåííî óâåëè÷è-
âàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè. Âìåñòå âçÿòûå, ýòè ðåçóëüòàòû ïîçâîëÿþò
ïðåäïîëàãàòü, ÷òî ïðèíöèïèàëüíàÿ ðîëü ð21 ñîñòîèò íå â ñóïðåññèè îïóõî-
ëåé, à ñêîðåå â ýâîëþöèîííî ñòàðåéøåé çàäà÷å ð53: îïîñðåäîâàíèå êëåòî÷-
íîãî îòâåòà íà ïîâðåæäåíèå ÄÍÊ è äðóãèõ òêàíåé. Ê óäèâëåíèþ, ýòà àêòèâ-
íîñòü ð53 ÷åðåç ð21, êàæåòñÿ, ïðîìîòèðóåò ñòàðåíèå â îòâåò íà ïîñòîÿííûé
ñèãíàë, êîòîðûé ïðîèñõîäèò îò äèñôóíêöèè òåëîìåð.

12.5.6. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì ð66
shc

Àäàïòîðíûé ãåí, êîäèðóþùèé áåëîê ð66shc, ôîñôîðèëèðóåòñÿ ïî òèðî-
çèíó â îòâåò íà àêòèâàöèþ ðåöåïòîðîâ ôàêòîðà ðîñòà è îáðàçóåò ñòàáèëü-
íûå êîìïëåêñû ñ Grb2– àäàïòîðíûì áåëêîì äëÿ ras-çàâèñèìîãî SOS-ôàêòî-
ðà. Òåì íå ìåíåå îí íå âëèÿåò íà àêòèâíîñòü ìèòîãåí-àêòèâèðóåìîé ïðîòå-
èíêèíàçû (ÌÀÐÊ) è ïîäàâëÿåò àêòèâàöèþ ïðîìîòîðà c-fos. Áåëîê ð66shc

ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé âàðèàíò ñîåäèíåííûõ áåëêîâ ð52shc è ð46shc è ÿâëÿåòñÿ
öèòîïëàçìàòè÷åñêèì ñèãíàëüíûì òðàíñäóêòîðîì â ïðîöåññå ïåðåäà÷è ìè-
òîãåííûõ ñèãíàëîâ îò àêòèâèðîâàííûõ ðåöåïòîðîâ ê Ras. Íàïðàâëåííàÿ ìó-
òàöèÿ ãåíà ð66shc ó ìûøåé ïðèâåëà ê ðàçâèòèþ óñòîé÷èâîñòè ê âûçâàííîìó
ïàðàêâàòîì îêèñëèòåëüíîìó ñòðåññó, èíäóöèðóþùåìó ïðîäóêöèþ àíèîíîâ
ñóïåðîêñèäà, è óâåëè÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè æèâîòíûõ íà 30 %
(Migliaccio et al., 1999). Ó ð66shñ–/– ìûøåé âûÿâëåíî ñíèæåíèå ñèñòåìíîãî è
òêàíåâîãî îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà, àòåðîãåíåçà è àïîïòîçà â ýíäîòåëèè àîð-
òû (Napoli et al., 2003). Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ãîìîçèãîòíûõ
ïî ð66shc–/– ìûøåé ñîñòàâèëà 973 � 37.3 äíÿ, òîãäà êàê ó ìûøåé äèêîãî òèïà
761 � 19.0 äíåé (+ 28%) è ó ãåòåðîçèãîòíûõ ìûøåé ð66shc+/– 815 � 37.5 äíÿ
(+19 %). Ïîñëå äîñòèæåíèÿ âîçðàñòà 28 ìåñÿöåâ, êîãäà âñå 14 æèâîòíûõ äè-
êîãî òèïà óìåðëè, 3 èç 8 ãåòåðîçèãîòíûõ (37 %) è 11 èç 15 ãîìîçèãîòíûõ
ìûøåé (73 %) ïðîäîëæàëè æèòü. Íå áûëî îáíàðóæåíî ñòàòèñòè÷åñêè äî-
ñòîâåðíûõ ðàçëè÷èé ïî ìàññå òåëà è ïîòðåáëåíèþ êîðìà ìåæäó íîêàóòíû-
ìè è æèâîòíûìè äèêîãî òèïà. Ó ìûøåé ð66shc–/– íå áûëî ÿâíûõ àíîìàëèé.
Ñïîíòàííûå îïóõîëè áûëè îáíàðóæåíû ó 4 èç 134 ìûøåé ð66shc–/– â òå÷åíèå
ïåðâîãî ãîäà æèçíè (2.9 %), òîãäà êàê â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ìûøåé äèêîãî
òèïà, ñîñòîÿâøåé èç 211 æèâîòíûõ, îíè áûëè âûÿâëåíû â 7 ñëó÷àÿõ (3.3 %)
(Trinei et al., 2002). Áîëåå òîãî, àâòîðû ñîîáùèëè, ÷òî íå áûëî âûÿâëåíî
ðàçëè÷èé â ÷óâñòâèòåëüíîñòè ð66shc–/– è êîíòðîëüíûõ ìûøåé ê êàíöåðîãåí-
íîìó äåéñòâèþ êîìáèíàöèè ÄÌÁÀ è ÒÔÀ. Áûëî òàêæå ïîêàçàíî, ÷òî ó ìû-
øåé ð66shc–/– ñíèæåí óðîâåíü îêèñëèòåëüíûõ ïîâðåæäåíèé êàê â ÿäåðíîé,
òàê è â ìèòîõîíäðèàëüíîé ÄÍÊ â ëåãêèõ, ïå÷åíè, ñåëåçåíêå, êîæå, ïî÷êàõ è
ñêåëåòíûõ ìûøöàõ, íî íå â ìîçãå èëè ñåðäöå, ÷òî ñîîòâåòñòâîâàëî îðãàí-
íûì ðàçëè÷èÿì â ýêñïðåññèè ýòîãî ãåíà (Trinei et al., 2002).
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Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ð66shc âîâëå÷åí â ôåíîïòîç, ò. å. çàïðîãðàììèðîâàí-
íóþ ãèáåëü îðãàíèçìà, îáóñëîâëåííóþ ìàññîâûì àïîïòîçîì â æèçíåííî
âàæíûõ îðãàíàõ â ðåçóëüòàòå âîçäåéñòâèÿ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà (Sku-
lachev, 2000). Ïîëàãàþò, ÷òî àêòèâíûå ôîðìû êèñëîðîäà âûçûâàþò îêèñ-
ëåíèå ôîñôîòèäèë-ñåðèíà âíóòðåííåãî ñëîÿ êëåòî÷íîé ïëàçìàòè÷åñêîé
ìåìáðàíû è ïðèâîäÿò ê ïîÿâëåíèþ ýòîãî ôîñôîëèïèäà íà íàðóæíîì ñëîå
ìåìáðàíû, ÷òî ðàñïîçíàåòñÿ ñïåöèàëüíûì ðåöåïòîðîì è âûçûâàåò ôîñôî-
ðèëèðîâàíèå ñåðèíîâîãî îñòàòêà ð66shc. Ôîñôîðèëèðîâàííûé ïî ñåðèíó
ð66shc áëîêèðóåò ìèòîç è çàïóñêàåò àïîïòîç. Ìàññîâûé àïîïòîç ïðèâîäèò ê
ôåíîïòîçó è, ñëåäîâàòåëüíî, ê ñîêðàùåíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè îð-
ãàíèçìà. Ïðåäñòàâëÿåòñÿ âåñüìà âàæíûì òî îáñòîÿòåëüñòâî, ÷òî ð53 âîâëå-
÷åí â ðåàëèçàöèþ âëèÿíèÿ ÀÔÊ íà ð66shc è, íàïðîòèâ, ñòèìóëèðóåò ïðîäóê-
öèþ ÀÔÊ ïðè ðåàëèçàöèè ôåíîïòîçà (Skulachev, 2002).

Íåäàâíî áûëè ïîëó÷åíû íîâûå ýêñïåðèìåíòàëüíûå ïîäòâåðæäåíèÿ
êëþ÷åâîé ðîëè ìèòîõîíäðèé â ñèãíàëüíûõ ïóòÿõ, êîíòðîëèðóþùèõ äîëãî-
ëåòèå è êëåòî÷íóþ ñìåðòü. Òàê, áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ñèãíàëüíûé áåëîê
p66shc ó÷àñòâóåò â ðàííåì îòâåòå ìèòîõîíäðèé ìûøèíûõ ôèáðîáëàñòîâ íà
îêñèäàòèâíûé ñòðåññ (Í2Î2), âêëþ÷àþùèé ôðàãìåíòàöèþ ìèòîõîíäðèé è
ïîäàâëåíèå ïðîõîæäåíèÿ ñèãíàëà Ñà2+ ê ìèòîõîíäðèÿì, ñ ïîñëåäóþùèì
àïîïòîçîì (Pinton et al., 2007). Àâòîðû ïîêàçàëè, ÷òî â ýòîì ïðîöåññå êëþ-
÷åâóþ ðîëü èãðàåò ïðîòåèíêèíàçà Ñ b, àêòèâàöèÿ êîòîðîé îêèñëèòåëüíûì
ñòðåññîì â êëåòêå ïðèâîäèò ê ôîñôîðèëèðîâàíèþ ð66shc è çàïóñêàåò íàêîï-
ëåíèå ýòîãî áåëêà â ìèòîõîíäðèÿõ ïîñëå èõ ðàñïîçíàâàíèÿ ïðîïèëèçîìåðà-
çîé Pin1. Áóäó÷è îäíàæäû èìïîðòèðîâàííûì, ð66shc âûçûâàåò íàðóøåíèÿ
îòâåòà ìèòîõîíäðèé íà Ñà2+ è èõ òðåõìåðíóþ ñòðóêòóðó, òåì ñàìûì èíäó-
öèðóÿ àïîïòîç (Pinton et al., 2007; Hajnoczky, Hoek, 2007).

12.5.7. Òðàíñãåííûå ìûøè
ñ ñóïåðýêñïðåññèåé ãåíà Î

6
-ìåòèëãóàíèí-ÄÍÊ-ìåòèëòðàíñôåðàçû

Ãåí ðåïàðàöèè ÄÍÊ Î6-ìåòèëãóàíèí-ÄÍÊ-ìåòèëòðàíñôåðàçà (MGMT) —
ñóèöèäíûé àêöåïòîðíûé áåëîê, óäàëÿþùèé àëêèëüíóþ ãðóïïó â Î6 ïîçè-
öèè ãóàíèíà, àëêèëèðîâàííóþ êàíöåðîãåííûìè íèòðîçîñîåäèíåíèÿìè
(Pegg, 2000). Áûëî ïîëó÷åíî íåñêîëüêî ëèíèé ìûøåé ñ èçáûòî÷íîé ýêñï-
ðåññèåé ãåíà MGMT â ìîçãå (150-êðàòíîå óâåëè÷åíèå) è ïå÷åíè (25-êðàòíîå
óâåëè÷åíèå) (Walter et al., 1997). Àâòîðû îáíàðóæèëè, ÷òî ñóïåðýêñïðåññèÿ
ãåíà MGMT â ïå÷åíè ïðèâîäèò ê óìåíüøåíèþ ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ ñïîíòàí-
íûõ ãåïàòîöåëëþëÿðíûõ êàðöèíîì ó ýòèõ ìûøåé ïî ñðàâíåíèþ ñ äèêèì òè-
ïîì (Walter et al., 1997). Ïîñòàâëåíû ñïåöèàëüíûå ýêñïåðèìåíòû ïî èçó÷å-
íèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ó ýòèõ ìûøåé, ïîñêîëüêó åñòü îñíîâàíèÿ
ïîëàãàòü, ÷òî óâåëè÷åíèå àêòèâíîñòè ôåðìåíòà MGMT ïðèâåäåò ê óâåëè÷å-
íèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ãðûçóíîâ è ñíèæåíèþ ó íèõ ÷àñòîòû ðàçâè-
òèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé. Ïðåäâàðèòåëüíûå ðåçóëüòàòû ýòèõ îïûòîâ ïîêà-
çàëè, ÷òî íå íàáëþäàåòñÿ ñóùåñòâåííûõ ðàçëè÷èé â ïðîäîëæèòåëüíîñòè

64

Â. Í. Àíèñèìîâ



æèçíè è ÷àñòîòå ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ ãåïàòîì ó òðàíñãåííûõ ìûøåé, íåñó-
ùèõ ýòîò ãåí, è ìûøåé äèêîãî òèïà (Walter et al.,1997). Îäíàêî îêîí÷àòåëü-
íûå ðåçóëüòàòû ýòîãî èññëåäîâàíèÿ åùå íå îïóáëèêîâàíû.

Íåäàâíî äðóãîé ãðóïïîé áûëè ïðåäñòàâëåíû äîêàçàòåëüñòâà óâåëè÷åíèÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è ñíèæåíèÿ ÷àñòîòû çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðà-
çîâàíèé ó òðàíñãåííûõ ìûøåé ñ ñóïåðýêñïðåññèåé ãåíà MGMT, ÷òî ñâèäå-
òåëüñòâóåò î çàùèòíîé ðîëè ýòîãî ãåíà â ïðîöåññå çëîêà÷åñòâåííîé òðàíñ-
ôîðìàöèè (Qin et al., 2000). Ïîâûøåííàÿ ýêñïðåññèÿ ýòîãî ãåíà â òèìóñå
ïðåäîòâðàùàåò èíäóêöèþ ëèìôîì N-íèòðîçîìåòèëìî÷åâèíîé (ÍÌÌ) (Al-
lay et al., 1999), òîãäà êàê íîêàóòíûå MGMT–/– ìûøè áîëåå ÷óâñòâèòåëüíû ê
äåéñòâèþ ÍÌÌ è äðóãèõ àëêèëèðóþùèõ àãåíòîâ (Glassner et al., 1999).

12.5.8. Ìûøè ñ ñóïåðýêñïðåññèåé òèîðåäîêñèíà

Òðàíñãåííûå ìûøè, íåñóùèå êîïèè ãåíà òèîðåäîêñèíà ÷åëîâåêà (TRX),
íåáîëüøîãî ðåäîêñ-àêòèâíîãî áåëêà, áûëè ñêîíñòðóèðîâàíû äëÿ èçó÷åíèÿ
ðîëè ýòîãî áåëêà ïðè ñòðåññå (Mitsui et al., 2002). Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî
êëåòêè êîñòíîãî ìîçãà TRX-òðàíñãåííûõ ìûøåé áîëåå óñòîé÷èâû ê öèòî-
òîêñè÷åñêîìó äåéñòâèþ óëüòðàôèîëåòîâîãî îáëó÷åíèÿ. Ó ýòèõ æèâîòíûõ
óâåëè÷èâàëàñü ñðåäíÿÿ è ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ ìûøàìè äèêîãî òèïà. Ïðè ýòîì àâòîðû íå îáíàðóæèëè ðàçâèòèÿ
êàêîé-ëèáî ïàòîëîãèè ó òðàíñãåííûõ ìûøåé. Ó ìûøåé, íåñóùèõ èçáûòî÷-
íûå êîïèè ãåíà òèîðåäîêñèíà 1 ÷åëîâåêà (TRX1), ìîçã çíà÷èòåëüíî áîëåå
óñòîé÷èâ ê èøåìè÷åñêîìó ïîâðåæäåíèþ, ïðè ýòîì ó íèõ ñíèæåí óðîâåíü
êàðáîíèëüíûõ ãðóïï ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì äèêîãî òèïà (Yoshida et al.,
2006). Ïðåäâàðèòåëüíûå äàííûå ïîêàçàëè òåíäåíöèþ ê óâåëè÷åíèþ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè æèçíè ó TRX1 ìûøåé. Îäíàêî ÷èñëî æèâîòíûõ ïîä íàáëþäå-
íèåì áûëî ñëèøêîì ìàëî äëÿ íàäåæíûõ âûâîäîâ.

12.5.9. Òðàíñãåííûå ìûøè ñ ñóïåðýêñïðåññèåé ãåíà êàòàëàçû

Äëÿ âûÿñíåíèÿ ðîëè Í2Î2 â ëèìèòèðîâàíèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
ìëåêîïèòàþùèõ áûëè ñêîíñòðóèðîâàíû ìûøè ñ ñóïåðýêñïðåññèåé êàòàëà-
çû â ïåðîêñèñîìàõ (PCAT), ÿäðå (NCAT) èëè ìèòîõîíäðèÿõ (MCAT) (Schri-
ner et al., 2005). Àêòèâíîñòü MCAT áûëà óâåëè÷åíà â ñåðäöå, à òàêæå â ñêå-
ëåòíûõ ìûøöàõ è ãîëîâíîì ìîçãå òðàíñãåííûõ ìûøåé ïî ñðàâíåíèþ ñ ñî-
îòâåòñòâóþùèìè ïîêàçàòåëÿìè â ýòèõ òêàíÿõ ó ìûøåé äèêîãî òèïà. Ïðè
ýòîì â ñåðäöå òðàíñãåííûõ ìûøåé ñ äîïîëíèòåëüíûìè êîïèÿìè ãåíà êàòà-
ëàçû â ìèòîõîíäðèÿõ åå àêòèâíîñòü ïðåâûøàëà â 50 ðàç óðîâåíü ó îäíîïî-
ìåòíûõ ìûøåé äèêîãî òèïà. Çà æèâîòíûìè íàáëþäàëè äî èõ åñòåñòâåííîé
ñìåðòè.

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè äâóõ ãðóïï ìûøåé ÐÑÀÒ óâåëè÷è-
ëàñü íà 3—3.5 ìåñÿöà (10—13 %) ïî ñðàâíåíèþ ñ òàêîâîé ó ìûøåé äèêîãî
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òèïà, íà 1 è 3 ìåñÿöà (4 è 11 %) â äâóõ ãðóïïàõ ìûøåé NCAT è íåäîñòîâåð-
íî îòëè÷àëàñü îò êîíòðîëÿ. Â äâóõ ãðóïïàõ ìûøåé ÌÑÀÒ ñðåäíÿÿ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè óâåëè÷èëàñü ñîîòâåòñòâåííî íà 4.5 ìåñÿöà (17 %,
p < 0.0001) è 5.5 ìåñÿöåâ (21 %, p < 0.0002). Íà 4.5 ìåñÿöà áûëà óâåëè÷åíà è
ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè 10 % íàèáîëåå äîëãîæèâóùèõ ìûøåé â
îáåèõ ãðóïïàõ ÌÑÀÒ ìûøåé. Ðàçëè÷èÿ â ñòåïåíè óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæè-
òåëüíîñòè æèçíè ñàìöîâ è ñàìîê òðàíñãåííûõ ìûøåé íå îáíàðóæåíî. Àíà-
ëèç êðèâûõ ñìåðòíîñòè ïîêàçàë ïàðàëëåëüíûé ñäâèã êðèâîé äëÿ ìûøåé
ÌÑÀÒ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò, ïî ìíåíèþ àâòî-
ðîâ, î çàìåäëåíèè íà÷àëà ñòàðåíèÿ ó ìûøåé ñ ñóïåðýêñïðåññèåé êàòàëàçû â
ìèòîõîíäðèÿõ. Ïîä÷åðêèâàåòñÿ, ÷òî íè â îäíîé ãðóïïå òðàíñãåííûõ ìûøåé
íå íàáëþäàëîñü ñíèæåíèÿ âåñà òåëà èëè ïîòðåáëåíèÿ êîðìà ïî ñðàâíåíèþ ñ
ñîîòâåòñòâóþùèì êîíòðîëåì. Ñðàâíèâàëè ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ïàòîëîãè÷åñêèõ
ïðîöåññîâ ó ìîëîäûõ (9—11 ìåñÿöåâ) è ñòàðûõ (20—25 ìåñÿöåâ) ìûøåé
ÌÑÀÒ â ñðàâíåíèè ñ ñîîòâåòñòâóþùèì êîíòðîëåì. Â ìëàäøåé âîçðàñòíîé
ãðóïïå ñóùåñòâåííûõ ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì íå áûëî âûÿâëå-
íî. Îäíàêî ó ñòàðûõ òðàíñãåííûõ ÌÑÀÒ ìûøåé áûëî íåñêîëüêî ìåíüøå
ñëó÷àåâ ëèìôîìû â ñåëåçåíêå (1 èç 21), ÷åì ó ñòàðûõ ìûøåé äèêîãî òèïà
(4 ñëó÷àÿ ó 24 æèâîòíûõ). Âûðàæåííîñòü ïðîÿâëåíèé êàðäèîìèîïàòèè è àð-
òåðèîñêëåðîçà áûëà ñóùåñòâåííî ìåíüøåé ó ñòàðûõ ìûøåé ÌÑÀÒ, ÷åì â
êîíòðîëå. Òàêæå ìåíüøå ó íèõ áûëè âûðàæåíû ïðîÿâëåíèÿ êàòàðàêòû, ñíè-
æåíà ïðîäóêöèÿ ÀÔÊ â ñåðäöå è îáðàçîâàíèå 8-ÎÍ-äåçîêñèãóàíîçèíà â
ñêåëåòíûõ ìûøöàõ, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î çàùèòíîì ýôôåêòå ìèòîõîíäðè-
àëüíîé êàòàëàçû. Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî ïîëó÷åííûå èìè ðåçóëüòàòû ñâèäå-
òåëüñòâóþò î âàæíîé ðîëè ìèòîõîíäðèàëüíûõ ÀÔÊ, êàê ôàêòîðîâ, ëèìèòè-
ðóþùèõ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìëåêîïèòàþùèõ. Èíòåðåñíî, ÷òî ïðè
êîíñòðóèðîâàíèè ìûøåé, ãåìèçèãîòíûõ ïî ñóïåðýêñïðåññèè êàòàëàçû â ïå-
ðîêñèñîìàõ (ÐÑÀÒ) è ãåìèçèãîòíûõ ïî ñóïåðýêñïðåññèè SOD1, ñðåäíÿÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè áûëà óâåëè÷åíà íà 18.5 % ïî ñðàâíåíèþ ñ
ìûøàìè äèêîãî òèïà è íà 7 % áîëüøå, ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè ÐÑÀÒ
(p = 0.036), íî ïðè ýòîì íå íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèÿ ìàêñèìàëüíîé ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè æèçíè (Schriner et al., 2005).

Ó ìûøåé ëèíèè FVB ñâåðõýêñïðåññèÿ êàòàëàçû â ñåðäå÷íîé ìûøöå ñî-
ïðîâîæäàëàñü óâåëè÷åíèåì ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïî ñðàâíåíèþ ñ èí-
òàêòíûì êîíòðîëåì (Wu et al., 2007). Â ýòîé ðàáîòå áûëî ïîêàçàíî, ÷òî èç-
áûòî÷íàÿ ýêñïðåññèÿ êàòàëàçû çàùèùàåò ñåðäå÷íóþ ìûøöó îò àññîöèèðî-
âàííûõ ñ âîçðàñòîì ìîäèôèêàöèé áåëêà è êîíòðàêòèëüíûõ äåôåêòîâ. Êðîìå
òîãî, áûëî îòìå÷åíî, ÷òî ïîñëå 15-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà ñìåðòíîñòü ìûøåé ñ
èçáûòî÷íîé ýêñïðåññèåé êàòàëàçû ñíèæàëàñü, ÷òî ïðîÿâëÿëîñü â ñäâèãå
âïðàâî êðèâîé âûæèâàåìîñòè ïî ñðàâíåíèþ ñ êðèâîé äëÿ ìûøåé äèêîãî òè-
ïà è óâåëè÷åíèè íà 5 è 5.5 ìåñÿöà ñðåäíåé è ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëü-
íîñòè æèçíè ñîîòâåòñòâåííî. Ó òðàíñãåííûõ ñàìöîâ ýòîé ëèíèè ñðåäíÿÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè áûëà íà 3 ìåñÿöà óâåëè÷åíà ïî ñðàâíåíèþ ñ
êîíòðîëåì (30 è 27 ìåñÿöåâ cîîòâåòñòâåííî), à ó ñàìîê — íà 6 ìåñÿöåâ
(33 è 27 ìåñÿöåâ ñîîòâåòñòâåííî) (Ren et al., 2007). Àâòîðû íå íàáëþäàëè
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ðàçëè÷èé â âåñå òåëà, âåñå è ðàçìåðàõ ñåðäöà, óðîâíå ãëþêîçû íàòîùàê ó
òðàíñãåííûõ ìûøåé è ìûøåé äèêîãî òèïà.

Ó òðàíñãåííûõ ìûøåé Tg(CAT)+/0 è Tg(CAT)+/+, íåñóùèõ ãåí êàòàëàçû
÷åëîâåêà, èçáûòî÷íàÿ ýêñïðåññèÿ ôåðìåíòà (â 2 è 3—4 ðàçà ñîîòâåòñòâåííî)
íàáëþäàëàñü âî âñåõ òêàíÿõ, ÷òî ñîïðîâîæäàëîñü óâåëè÷åíèåì ðåçèñòåíò-
íîñòè ãåïàòîöèòîâ è ôèáðîáëàñòîâ ê âûçûâàþùåìó êëåòî÷íóþ ãèáåëü äåé-
ñòâèþ ïåðåêèñè âîäîðîäà ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè äèêîãî òèïà, íî îíè áû-
ëè áîëåå ÷óâñòâèòåëüíû ê äåéñòâèþ ïàðàêâàòà è TNFa (Chen et al., 2004).
Ôèáðîáëàñòû ãîìîçèãîòíûõ òðàíñãåííûõ ìûøåé èìåëè ñíèæåííóþ ñêî-
ðîñòü ðîñòà in vitro è ñïîñîáíîñòü ê êîëîíèåîáðàçîâàíèþ ïîñëå g-îáëó÷åíèÿ
ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè äèêîãî òèïà. Àâòîðû íå ïðèâîäÿò äàííûõ î ïðî-
äîëæèòåëüíîñòè æèçíè òðàíñãåííûõ ìûøåé ñ èçáûòî÷íîé ýêñïðåññèåé êà-
òàëàçû è çàäàþòñÿ âîïðîñîì, ïî÷åìó êëåòêè æèâîòíûõ, ïðîäóöèðóþùèõ èç-
áûòîê êàòàëàçû, áîëåå ÷óâñòâèòåëüíû ê íåêîòîðûì ñòðåññèðóþùèì ôàêòî-
ðàì? Îäíèì èç îáúÿñíåíèé ýòîãî ïàðàäîêñà ìîæåò áûòü, ïî èõ ìíåíèþ, òî
îáñòîÿòåëüñòâî, ÷òî èçáûòî÷íàÿ ýêñïðåññèÿ êàòàëàçû ìîæåò ðàçðûâàòü ñèã-
íàëüíóþ ñèñòåìó, â êîòîðîé ó÷àñòâóåò ïåðåêèñü âîäîðîäà.

12.5.10. Òðàíñãåííûå ìûøè
ñ ñóïåðýêñïðåññèåé àêòèâàòîðà óðîêèíàçû ïëàçìèíîãåíà

Ìûøè, íåñóùèå èçáûòî÷íûå êîïèè ãåíà àêòèâàòîðà óðîêèíàçû ïëàçìè-
íîãåíà (ëèíèÿ a-MUPA), õàðàêòåðèçóþòñÿ òåì, ÷òî ïîòðåáëÿþò ìåíüøå
êîðìà (ïðèìåðíî íà 20 %) è æèâóò íà 20 % äîëüøå ìûøåé äèêîãî òèïà
(Miskin, Masos, 1997). Ãåí a-MUPA âûçûâàåò ñèíòåç ìÐÍÊ â ìîçãå, êîäè-
ðóþùèé âíåêëåòî÷íûé àêòèâàòîð óðîêèíàçû ïëàçìèíîãåíà. Ó ýòèõ ìû-
øåé ñíèæåíû âåñ è ðàçìåðû òåëà, ïîíèæåíà òåìïåðàòóðà òåëà, ïîíèæåí
óðîâåíü ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ, à â ñòàð÷åñêîì âîçðàñòå ñíèæåí
óðîâåíü êîðòèêîñòåðîíà, ãëþêîçû è IGF-1 â ïëàçìå êðîâè ïî ñðàâíåíèþ ñ
êîíòðîëåì äèêîãî òèïà (Miskin et al., 1999, 2005). Íàáëþäàþòñÿ è èçìåíå-
íèÿ â ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè. Òàê, íà 14 % ñíèæàåòñÿ ÷èñëî ïîòîìêîâ â
ïîìåòàõ è íà 10 % ñíèæåíà ÷àñòîòà ðîäîâ. Òàêèì îáðàçîì, ýòè òðàíñãåííûå
ìûøè êàê áû ìîäåëèðóþò ýôôåêò îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ, îò-
ëè÷àÿñü îò íåãî òåì, ÷òî ó ýòèõ ìûøåé óðîâåíü êîðòèêîñòåðîèäîâ ñíèæåí,
òîãäà êàê ïðè îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ îí ïîâûøåí (ñì. ãëà-
âó 14). Åùå îäíîé îñîáåííîñòüþ ìûøåé ñ ãåíîì a-MUPA ÿâëÿåòñÿ âûñîêàÿ
÷àñòîòà òðåìîðà ìûøö êîíå÷íîñòåé, çàìåòíîãî ïðè íåóñòîé÷èâîì ïîëîæå-
íèè òåëà ìûøåé. Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî ó òðàíñãåííûõ a-MUPA ìûøåé ñíè-
æåíà ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé (Miskin et al., 2005). Ïðè ýòîì
ó ýòèõ ìûøåé íàáëþäàåòñÿ îáû÷íàÿ âîçðàñòíàÿ èíâîëþöèÿ òèìóñà. Èçó÷å-
íèå îñîáåííîñòåé öèðêàäèàííûõ ðèòìîâ è ýêñïðåññèè ÷àñîâûõ ãåíîâ ó ìû-
øåé a-MUPA ïîêàçàëî, ÷òî èõ îòëè÷àåò âûñîêàÿ óñòîé÷èâîñòü öèðêàäèàí-
íûõ ðèòìîâ, ÷òî, êàê ïîëàãàþò àâòîðû, ÿâëÿåòñÿ âàæíûì ôàêòîðîì èõ äîë-
ãîëåòèÿ (Froy et al., 2006).
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12.5.11. Ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûå ìûøè
ñ ñåíèëüíîé ïîòåðåé âåñà è ïðèàïèçìîì (Priap 1)

Èìåþòñÿ äàííûå î ìûøàõ ëèíèè CBAT6/T6, îòëè÷àþùèõñÿ èñêëþ÷è-
òåëüíûì äîëãîëåòèåì, ñåíèëüíûì ñèíäðîìîì è ïðèàïèçìîì ó ñàìöîâ
(Adams et al., 2001). Còàð÷åñêîå ñíèæåíèå âåñà òåëà ó ìûøåé ýòîé ëèíèè
íà÷èíàëîñü íà 71-é íåäåëå æèçíè, è ê 118-é íåäåëå æèçíè âñå îíè èìåëè
ñíèæåííûé âåñ. Ïðèàïèçì ðàçâèâàëñÿ ó ñàìöîâ ñ 99-é äî 144-é íåäåëè æèç-
íè. Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè 15 ìûøåé ñ ïðèàïèçìîì ñîñòàâèëà
144 � 9 íåäåëü, à ìàêñèìàëüíàÿ — 162 íåäåëè. Ìûøè ýòîé ëèíèè è èõ ãèá-
ðèäû, íåñóùèå ãåí Priap1, îòëè÷àëèñü ñíèæåííîé ÷àñòîòîé ðàçâèòèÿ ñïîí-
òàííûõ îïóõîëåé. Ïðè÷èíà âëèÿíèÿ ýòîãî ãåíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
ìûøåé íå ÿñíà. Àâòîðû ïðåäïîëàãàþò, ÷òî îí êàêèì-òî îáðàçîì ðåãóëèðóåò
âçàèìîîòíîøåíèÿ ìåæäó ãåíàìè öèðêàäèàííûõ ðèòìîâ ñóïðàõèàçìàòè÷å-
ñêîãî ÿäðà ãèïîòàëàìóñà è ãåíàìè, îïðåäåëÿþùèìè ýôôåêòèâíîñòü ðåïàðà-
öèè ÄÍÊ.

12.5.12. Ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûå ìûøè
ñ ïîíèæåííîé òåìïåðàòóðîé òåëà

Ìåòîäàìè ãåííîé èíæåíåðèè ïîëó÷èëè ìûøåé, ó êîòîðûõ ïîâûøàëàñü
òåìïåðàòóðà îñîáûõ íåéðîíîâ â ïðåîïòè÷åñêîé îáëàñòè ãèïîòàëàìóñà, ðåãó-
ëèðóþùåé òåìïåðàòóðó òåëà (Ñonti et al., 2006). Ó ýòèõ ìûøåé èñêëþ÷è-
òåëüíî â ãèïîêðåòèíîâûõ íåéðîíàõ (Hcrt) èçáûòî÷íî ýêñïðåññèðîâàí ãåí
ðàçîáùàþùåãî áåëêà 2 (UCP2). Ýòîò áåëîê âíóòðåííåé ìåìáðàíû ìèòîõîí-
äðèé ðàçîáùàåò îêèñëèòåëüíîå ôîñôîðèëèðîâàíèå è äûõàíèå, ïåðåíîñÿ èîí
âîäîðîäà èç ìåæìåìáðàííîãî ïðîñòðàíñòâà â ìàòðèêñ, ÷òî ïðèâîäèò ê ðàñ-
ñåèâàíèþ ãðàäèåíòà ýíåðãèè ïðîòîíà â ôîðìå òåïëà. Ãèïîêðåòèíû 1 è 2, íà-
çûâàåìûå òàêæå îðåêñèíàìè, ÿâëÿþòñÿ íåéðîïåïòèäàìè, ïðîèñõîäÿùèìè èç
îáùåãî ïðåäøåñòâåííèêà, êîòîðûé ó÷àñòâóåò â ðåãóëÿöèè öèêëà ñîí/ïðî-
áóæäåíèå, áàëàíñà ýíåðãèè, ïîòðåáëåíèÿ êîðìà, ôóíêöèè ýíäîêðèííîé è
àâòîíîìíîé íåðâíîé ñèñòåìû. Ó òðàíñãåííûõ Hcrt-UPC2 ìûøåé íàáëþäà-
ëîñü ñíèæåíèå òåìïåðàòóðû òåëà íà 0.3—0.5 °Ñ. Æèâîòíûå ïîëó÷àëè îáû÷-
íóþ äèåòó, ïîòðåáëÿëè ñðàâíèìîå ñ êîíòðîëåì êîëè÷åñòâî êîðìà, íî ïî-
ñêîëüêó îíè áûëè áîëåå äâèãàòåëüíî àêòèâíûìè, òðàòèëè áîëüøå ýíåðãèè
íà ïîääåðæàíèå æèçíåäåÿòåëüíîñòè, òî âåñèëè ìåíüøå è æèëè íà 12 %
(ñàìöû) è 20 % (ñàìêè) äîëüøå ñâîèõ ãåíåòè÷åñêè íîðìàëüíûõ ñîáðàòüåâ.
Ñëåäóåò çàìåòèòü, ÷òî ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ñàìîê ìûøåé
C57BL/6, c 6-íåäåëüíîãî âîçðàñòà ñîäåðæàâøèõñÿ â òå÷åíèå âñåé ïîñëåäóþ-
ùåé æèçíè â ïîìåùåíèè ñ ïîíèæåííîé òåìïåðàòóðîé âîçäóõà (7 ± 2 °Ñ), íå
îòëè÷àëàñü ñóùåñòâåííî îò ìûøåé, ñîäåðæàâøèõñÿ ïðè îáû÷íîé êîìíàò-
íîé òåìïåðàòóðå (Selman et al., 2006).

Èíòåðåñíî, ÷òî ñîäåðæàíèå ñàìöîâ ìóòàíòíûõ äðîçîôèë ñ ìàôóñàèëî-
âûì ãåíîì (mth) ïðè ïîíèæåííîé òåìïåðàòóðå óìåíüøàëî ïðîäîëæèòåëü-
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íîñòü èõ æèçíè ïðîïîðöèîíàëüíî ñòåïåíè åå ñíèæåíèÿ (ñ 25 °Ñ äî 18 è
4 °Ñ), òîãäà êàê ó ñàìîê ëèøü ïîâûøåíèå òåìïåðàòóðû äî 29 °Ñ óâåëè÷èâà-
ëî åå ïðîäîëæèòåëüíîñòü (Mockett, Sohal, 2006).

12.6. ÏÐÎÄÎËÆÈÒÅËÜÍÎÑÒÜ ÆÈÇÍÈ ÌÛØÅÉ,
ÊËÎÍÈÐÎÂÀÍÍÛÕ ÈÇ ÑÎÌÀÒÈ×ÅÑÊÈÕ ÊËÅÒÎÊ

Óñïåøíîå êëîíèðîâàíèå æèâîòíûõ îòêðûâàåò íîâûå ïåðñïåêòèâû äëÿ
èññëåäîâàíèé â îáëàñòè ïåðåïðîãðàììèðîâàíèÿ ãåíîìà, èìïðèíòèíãà, ýìá-
ðèîíàëüíîãî ðàçâèòèÿ, à òàêæå êëèíè÷åñêèõ ïðèëîæåíèé äëÿ çàìåñòèòåëü-
íîé êëåòî÷íîé, òêàíåâîé è îðãàííîé òåðàïèè.

Ïåðâàÿ êëîíèðîâàííàÿ ìûøü, íàçâàííàÿ Cumulina, ïðîæèëà 2 ãîäà è
7 ìåñÿöåâ, ÷òî î÷åíü äîëãî äëÿ ìûøè ñ îæèäàåìîé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ
æèçíè 2 ãîäà (Aldhous, 2000). Ó Êóìóëèíû â âîçðàñòå 2 ëåò ðàçâèëàñü äîá-
ðîêà÷åñòâåííàÿ ïàïèëëîìà êîæè. Â îñòàëüíîì íèêàêîé ïàòîëîãèè ó íåå âû-
ÿâëåíî íå áûëî.

Â 2002 ã. áûëà îïóáëèêîâàíà ðàáîòà î ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè 12 ìû-
øåé, êîòîðûå áûëè ïîëó÷åíû ïóòåì êëîíèðîâàíèÿ íåçðåëûõ êëåòîê Ñåðòî-
ëè (Ogonuki et al., 2002). Êîíòðîëåì ñëóæèëè ìûøè-ñàìöû îäèíàêîâîãî ãå-
íåòè÷åñêîãî ñòàòóñà (ãèáðèäû F1, C57BL/6�DBA/2; B6D2F1), ïîëó÷åííûå
ïóòåì îáû÷íîãî ñïàðèâàíèÿ ñàìöà è ñàìîê (7 ìûøåé) èëè èíúåêöèåé ñïåð-
ìàòèä (6 ìûøåé). Íàáîð âåñà òåëà ïðè ïîëîâîì ñîçðåâàíèè êëîíèðî-
âàííûõ ìûøåé íå îòëè÷àëñÿ ñóùåñòâåííî îò íàáîðà âåñà êîíòðîëüíûõ æè-
âîòíûõ. Áèîõèìè÷åñêèå ïàðàìåòðû èññëåäîâàëèñü ó ìûøåé îáåèõ ãðóïï â
âîçðàñòå 3 è 14 ìåñÿöåâ. Èç 16 èññëåäîâàííûõ ïîêàçàòåëåé òîëüêî óðîâåíü
ëàêòàòäåãèäðîãåíàçû è àììîíèÿ áûë ïîâûøåí ó êëîíèðîâàííûõ ìûøåé
ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì. Êëîíèðîâàííûå ìûøè íà÷àëè ïîãèáàòü â âîçðà-
ñòå 311 äíåé ïîñëå ðîæäåíèÿ, è 10 èç 12 êëîíèðîâàííûõ ìûøåé óìåðëè äî
äîñòèæåíèÿ èìè 800-äíåâíîãî âîçðàñòà. Òîëüêî îäíà êîíòðîëüíàÿ ìûøü,
ïîëó÷åííàÿ îò åñòåñòâåííîãî ñïàðèâàíèÿ, è äâå ìûøè, ïîëó÷åííûå ïó-
òåì èíúåêöèè ñïåðìàòèä, óìåðëè äî ýòîãî ñðîêà. Òàêèì îáðàçîì, ñêîðîñòü
ñòàðåíèÿ êëîíèðîâàííûõ ìûøåé áûëà ñóùåñòâåííî áîëüøåé, ÷åì ìû-
øåé äèêîãî òèïà. Àóòîïñèÿ áûëà ïðîèçâåäåíà ó 6 êëîíèðîâàííûõ ìûøåé.
Ó âñåõ ìûøåé áûëà îáíàðóæåíà ïíåâìîíèÿ, ó 4 èç 6 ìûøåé áûëè âûÿâëå-
íû îáøèðíûå î÷àãè íåêðîçà ïå÷åíè, â îäíîì ñëó÷àå áûë âûÿâëåí ëåéêîç è
åùå â îäíîì — ðàê ëåãêîãî. Èññëåäîâàíèå èììóíîëîãè÷åñêîãî ñòàòóñà ïî-
êàçàëî ñíèæåíèå òèòðà ïðîäóöèðóåìûõ àíòèòåë ê ââåäåííûì Mycobacterium
bovis, à òàêæå óìåíüøåíèå ôàãîöèòàðíîé àêòèâíîñòè. Äâå èç 12 êëîíèðî-
âàííûõ ìûøåé ïåðåæèëè 800-äíåâíûé ñðîê. Îá èõ ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè è ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ìûøåé êîíòðîëüíûõ ãðóïï íå ñîîá-
ùàåòñÿ.

Â äðóãîé ðàáîòå ìûøèíûå êëîíû áûëè ïîëó÷åíû ìèêðîèíúåêöèåé êëå-
òî÷íûõ ÿäåð îò âçðîñëûõ (8—10-íåäåëüíûõ) ãèáðèäíûõ ìûøåé B6Ñ2F1
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(C57BL/6�C3H/He) â ýíóêëåèðîâàííûå ÿéöåêëåòêè, ïîëó÷åííûå îò 8—
10-íåäåëüíûõ ìûøåé B6D2F1 (C57BL/6�DBA/2). Ïðåèìïëàíòèðîâàííûå
ýìáðèîíû ïåðåñàæèâàëè ïñåâäîáåðåìåííûì ìûøàì ëèíèè CD-1, ñëóæèâ-
øèì ñóððîãàòíûìè ìàòåðÿìè. Îäíó ãðóïïó êîíòðîëüíûõ ìûøåé ñîñòàâèëè
æèâîòíûå, êîòîðûå áûëè ïîëó÷åíû ñ ñîáëþäåíèåì âñåõ òåõ æå òåõíîëîãè-
÷åñêèõ ìàíèïóëÿöèé, çà èñêëþ÷åíèåì ïåðåñàäêè ÿäåð êëåòîê (ìûøè
IVEM), à â äðóãóþ âîøëè ìûøè, ðàçìíîæàâøèåñÿ åñòåñòâåííûì ñïàðèâà-
íèåì (Tamashiro et al., 2003). Àâòîðû íå íàøëè íèêàêèõ ðàçëè÷èé â ðàçâè-
òèè è ïîâåäåíèè ìåæäó êëîíèðîâàííûìè è êîíòðîëüíûìè ìûøàìè. Ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè 6 êëîíèðîâàííûõ èç âçðîñëûõ êëåòîê ìûøåé
B6Ñ2F1 ñîñòàâèëà 776 � 76 äíåé ïðîòèâ 890 äíåé èíòàêòíûõ êîíòðîëüíûõ
ìûøåé (p > 0.05). Ïîêàçàòåëè äëÿ 5 êëîíèðîâàííûõ è êîíòðîëüíûõ ìûøåé
B6D2F1 ñîñòàâèëè ñîîòâåòñòâåííî 817 � 41 è 850 äíåé. Íå áûëî âûÿâëåíî
êàêèõ-ëèáî ðàçëè÷èé â ãèñòîïàòîëîãèè èëè ïðè÷èíàõ ñìåðòè ìåæäó êëîíè-
ðîâàííûìè è êîíòðîëüíûìè ìûøàìè — ýòî áûëè ëåéêîç, àäåíîêàðöèíîìà,
ëèìôîìà è äåãåíåðàöèÿ ìèîêàðäà. Èíòåðåñíîé íàõîäêîé îêàçàëîñü âûÿâëå-
íèå èçáûòî÷íîãî âåñà ó êëîíèðîâàííûõ ìûøåé, ñâÿçàííîãî ñ ãèïåðëåïòèíå-
ìèåé è ãèïåðèíñóëèíåìèåé. Êëîíèðîâàííûå ìûøè íå ïîòðåáëÿëè áîëüøå
êîðìà, ÷åì êîíòðîëüíûå ìûøè. Áûëà âûÿâëåíà áîëüøàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü
òêàíåé êëîíèðîâàííûõ æèâîòíûõ ê ëåïòèíó è èíñóëèíó. Îáñóæäàÿ âîçìîæ-
íûå ïðè÷èíû ðàçëè÷èÿ ïîëó÷åííûõ â ýòîé ðàáîòå äàííûõ ñ íàáëþäåíèÿìè
Ogonuki è ñîàâò. (2002), íàáëþäàâøèõ óêîðî÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèç-
íè êëîíèðîâàííûõ ìûøåé B6D2F1, Tamashiro è ñîàâò. (2003) ïîëàãàþò, ÷òî
ýòî ðàçëè÷èå ìîãëî îïðåäåëÿòüñÿ íåñêîëüêèìè ôàêòîðàìè. Ñðåäè íèõ —
ðàçëè÷èå â òèïå êëåòîê, èñïîëüçîâàííûõ äëÿ êëîíèðîâàíèÿ, è âîçðàñòå æè-
âîòíûõ, îò êîòîðûõ áûëè ïîëó÷åíû ýòè êëåòêè.

M. Saito è ñîàâò. (2004) èñïîëüçîâàëè ôèáðîáëàñòû 15.5-äíåâíûõ ýìáðèî-
íîâ ìûøåé ëèíèè ICR äëÿ ïîëó÷åíèÿ êëîíèðîâàííûõ æèâîòíûõ. Âñåãî áû-
ëà ïîëó÷åíà îäíà êëîíèðîâàííàÿ ìûøü-ñàìêà. Îíà ðàçâèâàëàñü íîð-
ìàëüíî è åå âåñ áûë íåñêîëüêî ìåíüøèì, ÷åì ñðåäíèé âåñ òåëà ïÿòè êîíò-
ðîëüíûõ ìûøåé. Ó íåå áûë âûÿâëåí ýêçîôòàëüì è îíà áûëà óìåðùâëåíà
â âîçðàñòå 1.8 ãîäà äëÿ âûÿâëåíèÿ âîçìîæíîé èíôåêöèè. Îäíàêî ïàòî-
ãåííûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ â îðãàíèçìå êëîíèðîâàííîé ìûøè âûÿâëåíî
íå áûëî. Ñðàâíèâàÿ ðåçóëüòàòû ñâîåé ðàáîòû ñ äàííûìè äðóãèõ èññëå-
äîâàòåëåé, àâòîðû çàêëþ÷àþò, ÷òî êëîíèðîâàííûå ìûøè ìîãóò áûòü ïî-
ëó÷åíû íà ëþáîé ëèíèè ìûøåé è íå îáÿçàòåëüíî óìèðàþò â ìîëîäîì âîç-
ðàñòå.

Ñëåäóåò çàìåòèòü, îäíàêî, ÷òî ïåðâûå óñïåøíûå ïîïûòêè ïîëó÷åíèÿ
êëîíèðîâàííûõ æèâîòíûõ, íåñìîòðÿ íà èõ âàæíîñòü, íå ïîçâîëÿþò ñäåëàòü
ñåðüåçíûõ âûâîäîâ î òîì, êàêèì îáðàçîì êëîíèðîâàíèå âëèÿåò íà ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè òàêèõ îñîáåé. ×èñëî æèâîòíûõ ñëèøêîì ìàëî äëÿ ýòî-
ãî. Íåîáõîäèìîñòü äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé â ýòîì íàïðàâëåíèè îáñóæäà-
åòñÿ â ëèòåðàòóðå è íå ïðåäñòàâëÿåòñÿ áåçóñëîâíî î÷åâèäíîé.
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12.7. ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Êàê óæå îáñóæäàëîñü â ãëàâå 4, ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ íàêàïëèâàþòñÿ â
êëåòêàõ îðãàíèçìà ñ âîçðàñòîì è èãðàþò ñóùåñòâåííóþ ðîëü â ðàçâèòèè
ìíîãèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, àññîöèèðîâàííûõ ñî ñòàðåíèåì, âêëþ-
÷àÿ íåéðîäåãåíåðàòèâíûå çàáîëåâàíèÿ, àòåðîñêëåðîç è ðàê. Âïîëíå ëîãè÷-
íûì âûãëÿäèò ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî ðèñê ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé áó-
äåò á *îëüøèì ó äîëãîæèâóùèõ ëèíèé ìûøåé ïî ñðàâíåíèþ ñ òàêîâîé ó êî-
ðîòêîæèâóùèõ ëèíèé. Îäíàêî íå âûÿâëåíî ïîëîæèòåëüíîé êîððåëÿöèè
ìåæäó ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè è ÷àñòîòîé ïîÿâëåíèÿ îïóõîëåé, âûÿâ-
ëÿåìûõ ó èíáðåäíûõ ìûøåé ðàçëè÷íûõ ëèíèé (Anisimov, 1987). ×àñòîòà
ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé îïðåäåëÿåòñÿ ñêîðåå ãåíåòè÷åñêîé ñïåöèôè-
êîé è ïîëîì, ÷åì ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè. Õîðîøî èçâåñòíî, ÷òî ó íå-
êîòîðûõ äîëãîæèâóùèõ è êîðîòêîæèâóùèõ ëèíèé ìûøåé ÷àñòîòà ñïîíòàí-
íûõ îïóõîëåé íèçêàÿ, òîãäà êàê â äðóãèõ ëèíèÿõ ìûøåé, õàðàêòåðèçóåìûõ
ðàçëè÷íîé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè, ÷àñòîòà ïîÿâëåíèÿ ñïîíòàííûõ
îïóõîëåé îäèíàêîâî âûñîêà (îò 80 äî 100 %) (Staats, 1980; Anisimov, 1987).
Ïîêàçàíî, ÷òî èìååò ìåñòî âûñîêàÿ ïîëîæèòåëüíàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó ýô-
ôåêòèâíîñòüþ ðåïàðàöèè âûçûâàåìûõ êàíöåðîãåíîì áåíçî(a)ïèðåíîì ïî-
âðåæäåíèé â ÄÍÊ ðàçëè÷íûõ îðãàíîâ è ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè äîëãî-
æèâóùèõ ìûøåé ëèíèè C57BL/6 è êîðîòêîæèâóùèõ ìûøåé BALB/ñ (Boer-
rigter et al., 1995).

Pour è ñîàâò. (1979) ïîä÷åðêíóëè, ÷òî ó õîìÿ÷êîâ ãåíåòè÷åñêèå ôàêòîðû
áîëåå îòâåòñòâåííû çà âàðèàáåëüíîñòü ÷àñòîòû ïîÿâëåíèÿ ñïîíòàííûõ îïó-
õîëåé, èõ ëîêàëèçàöèþ, ãèñòîëîãè÷åñêèå òèïû, ÷åì çà ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè ýòèõ æèâîòíûõ. Ê àíàëîãè÷íîìó âûâîäó ïðèâåë àíàëèç âàðèàáåëüíî-
ñòè ÷àñòîòû âîçíèêíîâåíèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó êðûñ ðàçëè÷íûõ ëèíèé
è ðàçâîäîê (Àíèñèìîâ, 1976). Â öåëîì ìîæíî çàêëþ÷èòü, ÷òî ïîëîæèòåëü-
íàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó ÷àñòîòîé ïîÿâëåíèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé è ïðîäîë-
æèòåëüíîñòüþ æèçíè æèâîòíûõ ðàçíûõ ëèíèé îòñóòñòâóåò.

Îäíàêî â ïîñëåäíåì ñëó÷àå ìû èìååì äåëî ñ ãåíåòè÷åñêè ðàçëè÷íûìè
æèâîòíûìè. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî íåêîòîðûå èç íèõ èíôèöèðîâàíû îíêî-
ãåííûìè âèðóñàìè (íàïðèìåð, âèðóñîì MuMTV â ìûøàõ Ñ3Í). Áîëåå âàæíà
êîððåëÿöèÿ ìåæäó ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè è ñëó÷àÿìè ñïîíòàííûõ îïó-
õîëåé â ðàçëè÷íûõ ãðóïïàõ (ïîïóëÿöèÿõ) æèâîòíûõ îäíîé ëèíèè èëè âèäà.

Íàøè íàáëþäåíèÿ ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî áîëåå «ïðÿìîóãîëüíûé»
õàðàêòåð êðèâûõ âûæèâàíèÿ àññîöèèðîâàí ñ óâåëè÷åííîé ñêîðîñòüþ ðàçâè-
òèÿ ôàòàëüíûõ îïóõîëåé ó êðûñ. Â òî æå âðåìÿ óâåëè÷åíèå â ïîïóëÿöèè æè-
âîòíûõ äîëè ñëàáûõ, óÿçâèìûõ (frailty) îñîáåé â ìîëîäîì âîçðàñòå ïðèâîäèò
ê óìåíüøåíèþ ïîêàçàòåëåé ñìåðòíîñòè â ñòàðîñòè è ñîîòâåòñòâåííî óìåíü-
øåíèþ ñêîðîñòè ðàçâèòèÿ ôàòàëüíûõ îïóõîëåé (Anisimov, 1987, 1998). Ê àíà-
ëîãè÷íîìó âûâîäó ïðèâåë àíàëèç ðåçóëüòàòîâ âîçäåéñòâèÿ ðàçëè÷íûõ ãåðîï-
ðîòåêòîðîâ íà êðèâûå ñìåðòíîñòè ìûøåé è êðûñ è êðèâûå âîçíèêíîâåíèÿ â
ýòèõ æå ïîïóëÿöèÿõ ÷àñòîòû íîâîîáðàçîâàíèé (ñì. ãëàâó 15).
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Ò à á ë è ö à 12.13

Çàâèñèìîñòü ìåæäó ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè (ÏÆ)
è ðàçâèòèåì íîâîîáðàçîâàíèé

ó ìóòàíòíûõ è ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûõ ìûøåé
(Anisimov, 2003, ñ äîïîëíåíèÿìè)

Ãåíåòè÷åñêàÿ ìîäèôèêàöèÿ,
ôóíêöèÿ ãåíà

Âëèÿíèå
íà ÏÆ

Âëèÿíèå íà ðàçâèòèå
îïóõîëåé

÷àñòîòà
ëàòåíòíûé

ïåðèîä

Óñêîðåííîå ñòàðåíèå

SAMP (ìûøè ñ óñêîðåííûì ñòàðåíèåì) � = �

nu/nu (áåñòèìóñíûå ìûøè) � = �

ob/ob (ìûøè ñ îæèðåíèåì) � = �

PPARa (àêòèâèðóåìûé ïåðîêñèñîìíûìè ïðîëèôåðàòî-
ðàìè ðåöåïòîð)

� � �

Dmnt1 (ãèïîìåòèëèðîâàíèå ÄÍÊ) � � �

gcd (äåôèöèò ãåðìèíîãåííûõ êëåòîê) � � �

Klotho (kl–/–) � Íåò äàííûõ

mPer2–/– (ãåí öèðêàäèàííîãî ðèòìà) � � �

hGH, hGH-RF (ïðîäóêöèÿ ãîðìîíà ðîñòà è ôàêòîðà, åãî
âûñâîáîæäàþùåãî)

�

�

�

�

�

�

XPA–/– (ýêñöèçèîííàÿ ðåïàðàöèÿ ÄÍÊ) � = �

Parp–/– (ýêñöèçèÿ îñíîâàíèé è ðåïàðàöèÿ ðàçðûâîâ öå-
ïåé ÄÍÊ)

� � ÷óâñòâèòåëüíîñòè ê
êàíöåðîãåíàì

Ku80–/– (ðåïàðàöèÿ ðàçðûâîâ äâîéíûõ öåïåé ÄÍÊ) � � �

Ku70–/– (ðåïàðàöèÿ ðàçðûâîâ äâîéíûõ öåïåé ÄÍÊ) � � �

Atm–/– (àòàêñèÿ-òåëàíãèîýêòàçèÿ) � � �

mTR–/– (òåëîìåðàçà) � � �

K5-Tert (èçáûòî÷íàÿ ýêñïðåññèÿ ãåíà òåëîìåðàçû) � � �

L-myc (îíêîãåí) � � �

HER-2/neu (îíêîãåí, ðåöåïòîð ÝÔÐ) � � �

Cx32–/– (êîííåêñèí 32; ãåí ùåëåâûõ êîíòàêòîâ) � � �

Casp-2–/– (êàñïàçà-2, ðåãóëÿöèÿ àïîïòîçà) � � =

p53–/– (àíòèîíêîãåí, ðåãóëÿöèÿ àïîïòîça) � � �

p53+/– � � �

p53–/– Rb–/– � � �

p73–/– (ãîìîëîã ð53) � = =

p53+/m (èçáûòîê ýêñïðåññèè àíòèîíêîãåíà) � � �

Ñóïåðýêñïðåññèÿ p44 (êîðîòêàÿ èçîôîðìà ð53) � � �

Ñóïåðýêñïðåññèÿ p44, p53–/– � � �

p63+/– (àíòèîíêîãåí) � � �

p63+/– p53–/– � � �

p16INK4a (èíãèáèòîð êëåòî÷íîãî öèêëà) � � �

p16INK4a ð53–/– � � �

Prdx1 (àíòèîêèñëèòåëüíûé áåëîê ïåðîêñèðåäîêñèí) � � �

FORKO–/–;+/– (ãåí ðåöåïòîðà ÔÑÃ) � � �



Àíàëèç èìåþùèõñÿ äàííûõ ïî òðàíñãåííûì è ìóòàíòíûì ìûøàì ñâè-
äåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî òîëüêî â íåêîòîðûõ ìîäåëÿõ íàáëþäàëè óâåëè÷åíèå
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè æèâîòíûõ. Àíàëèç ïàðàìåòðîâ ïîïóëÿöèîííîãî
ñòàðåíèÿ ïîêàçàë, ÷òî ïðåäïîëîæåíèÿ î òîì, ÷òî ãåíåòè÷åñêèå ìàíèïóëÿöèè
íà òàêèõ ëîêóñàõ, êàê GHRHR, IGF1R, PROP1 è TRX, çàìåäëÿþò ñòàðåíèå,
íå ñîîòâåòñòâóþò äåéñòâèòåëüíîñòè, ïîñêîëüêó ïàðàìåòðû MRDT è a ïðè
ýòîì íå èçìåíÿëèñü (de Magalhaes et al., 2005). Ðàñ÷åòû ýòèõ àâòîðîâ ïîêàçà-
ëè, ÷òî ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ çàìåäëÿåòñÿ ó ìûøåé Ñ/EBP, MSRA, HC1, GH,
GHR, PIT1 è PolgA. Ìóòàíòíûå êàðëèêîâûå ìûøè, íîêàóòíûå ð66–/– ìûøè,
a-MUPÀ è MGMT-òðàíñãåííûå ìûøè æèâóò äîëüøå, ÷åì ñîîòâåòñòâóþ-
ùèå ìûøè äèêîãî òèïà (Anisimov, 2003; Donehower, 2002). Â áîëüøèíñòâå
ñëó÷àåâ ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ýòèõ ìûøåé áûëà îäèíàêîâà ñ òà-
êîâîé â êîíòðîëå, òîãäà êàê ëàòåíòíûé ïåðèîä ðàçâèòèÿ îïóõîëåé áûë óâå-
ëè÷åí. Ïðàêòè÷åñêè íà âñåõ ìîäåëÿõ ñ óñêîðåííûì ñòàðåíèåì âûÿâëåíî
óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ îïóõîëåé è óêîðî÷åíèå ëàòåíòíîãî ïåðèîäà
(òàáë. 12.13). Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ýòîò ôåíîìåí íàáëþäàåòñÿ êàê ó ìû-
øåé, êîòîðûå èìåþò ôåíîòèï, áîëåå ñõîæèé ñ åñòåñòâåííûì ñòàðåíèåì, òàê
è ó ìûøåé, èìåþùèõ òîëüêî ÷àñòè÷íûå ïðèçíàêè ïðîöåññà ñòàðåíèÿ. Ïî÷å-
ìó ýòî ïðîèñõîäèò?

Íåñîìíåííî, ñòàðåíèå ñïîñîáñòâóåò íàêîïëåíèþ ìóòàöèé â ñîìàòè÷å-
ñêèõ êëåòêàõ, ÷àñòü èç êîòîðûõ ñóùåñòâåííà äëÿ èíèöèàöèè êàíöåðîãåíåçà
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Ò à á ë è ö à 12.13 (ïðîäîëæåíèå)

Ãåíåòè÷åñêàÿ ìîäèôèêàöèÿ,
ôóíêöèÿ ãåíà

Âëèÿíèå
íà ÏÆ

Âëèÿíèå íà ðàçâèòèå
îïóõîëåé

÷àñòîòà
ëàòåíòíûé

ïåðèîä

Çàìåäëåííîå ñòàðåíèå

Êàðëèêîâûå ìûøè Ýéìñà � = �

Êàðëèêîâûå ìûøè Snell (DWC3F1) (ìóòàöèÿ ãåíà Pit 1,
ãîìîëîãà daf-2)

� = �

grh–/– (ðåöåïòîð ãîðìîíà ðîñòà) � � �

Igf1r+/– (ðåöåïòîð IGF-1) � = =

FIRKO (ðåöåïòîð èíñóëèíà â æèðîâîé òêàíè) � Íåò äàííûõ

Irs2–/– (cóáñòðàò ðåöåïòîðà èíñëóëèíà â ìîçãå) � » »

p66shc–/– (àäàïòîðíûé áåëîê îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà) � = =

Surf1loxP–/– (ðåãóëÿòîð àêòèâíîñòè ÑOX) � Íåò äàííûõ

MCAT (èçáûòîê ýêñïðåññèè êàòàëàçû â ìèòîõîíäðèÿõ) � � Íåò äàííûõ

MGTM (ðåïàðàöèÿ ÄÍÊ, àëêèëèðîâàííîé ïî Î6-ãóà-
íèíó)

� � �

p21–/– (ýôôåêòîð p53) � = �

a-MUPA (àêòèâàòîð ïëàçìèíîãåíà) � � �



â òêàíÿõ-ìèøåíÿõ (Lengauer et al., 1998; Ðîçåíôåëüä, 2001). Ïîëàãàþò,
÷òî îïðåäåëåííûå òèïû ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ è íåñîîòâåòñòâóþùèå ìóòà-
ãåííûå ñèãíàëû ìîãóò áûòü ïðè÷èíîé ïðèîáðåòåíèÿ êëåòêàìè ñòàð÷åñêîãî
ôåíîòèïà (Ñampisi, 2001). Òàêîé ôåíîòèï êëåòêà ìîæåò ïðèîáðåñòè ïðè
âîçäåéñòâèè ìíîæåñòâåííûõ ïîòåíöèàëüíî îíêîãåííûõ ñòèìóëîâ. Ýòè
äàííûå ïîçâîëèëè àâòîðó ïðåäïîëîæèòü, ÷òî êëåòî÷íîå ñòàðåíèå — ýòî íà-
äåæíûé ìåõàíèçì ñàìîñîõðàíåíèÿ êëåòîê îò çëîêà÷åñòâåííîé òðàíñôîðìà-
öèè. Íåñìîòðÿ íà òî ÷òî êëåòî÷íîå ñòàðåíèå è äðóãèå çàùèòíûå ìåõàíèçìû
ïðåïÿòñòâóþò êàíöåðîãåíåçó, âîçðàñòíîå óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû ðàêà ó ìëåêî-
ïèòàþùèõ ïðàêòè÷åñêè íåîòâðàòèìî (â îòñóòñòâèå ñïåöèàëüíûõ âîçäåéñò-
âèé).

Áûëî îïèñàíî áîëåå áûñòðîå óâåëè÷åíèå íàêîïëåíèÿ ñ âîçðàñòîì õðî-
ìîñîìíûõ àáåððàöèé â ïå÷åíè êîðîòêîæèâóùèõ ìûøåé ëèíèè À ïî ñðàâíå-
íèþ ñ äîëãîæèâóùèìè ìûøàìè C57BL/6 (Crowley, Curtis, 1963). Ó êîðîò-
êîæèâóùèõ ìûøåé ëèíèé BDF1, SAMP6/Tan è A/J íàáëþäàëè áûñòðîå óâå-
ëè÷åíèå ñ âîçðàñòîì ÷àñòîòû îáíàðóæåíèÿ ìèêðîÿäðûøåê â ðåòèêóëîöèòàõ,
òîãäà êàê ó äîëãîæèâóùèõ ìûøåé ëèíèé ddY, CD-1, B6C3F1, SAMR1 è
MS/Ae âîçðàñòíîå óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû ñïîíòàííûõ ìèêðîÿäðûøåê áûëî íå
ñòîëü âûðàæåíî (Sato et al., 1995). Äîëãîæèâóùèå ìóòàíòíûå êàðëèêîâûå
ìûøè Ýéìñà è íîêàóòíûå ð66shc–/– ìûøè áûëè áîëåå ðåçèñòåíòíû ê îêèñëè-
òåëüíûì ïîâðåæäåíèÿì ÄÍÊ, ÷åì ìûøè äèêîãî òèïà (Migliacciî et al.,
1999), òîãäà êàê ó ìûøåé ëèíèè SAMP ñ óñêîðåííûì ñòàðåíèåì íàáëþäàåò-
ñÿ óâåëè÷åíèå ãåíåðàöèè ÀÔÊ êèñëîðîäà (Takeda, 1999), óâåëè÷åíèå ÷àñòî-
òû ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ è ñîìàòè÷åñêèõ ìóòàöèé ïî ñðàâíåíèþ ñ ëèíèåé
SAMR, óñòîé÷èâîé ê ñòàðåíèþ (Hosokawa et al., 2002). Òðàíñãåííûå ìûøè
ñ èçáûòî÷íîé ýêñïðåññèåé ãåíà MGMT áîëåå óñòîé÷èâû ê àëêèëèðóþùèì
àãåíòàì (Walter et al.,1997), òîãäà êàê ìûøè c äåôèöèòîì ýòîãî ãåíà èëè íî-
êàóòíûå ïî ãåíó Parp–/– áîëåå ÷óâñòâèòåëüíû ê âîçäåéñòâèþ àëêèëèðóþùèõ
êàíöåðîãåíîâ è èîíèçèðóþùåé ðàäèàöèè (Glassner et al., 1999; Masutani
et al., 2000). Íå áûëî îáíàðóæåíî çíà÷èòåëüíûõ îòëè÷èé â ìóòàöèîííîì
ñïåêòðå è ÷àñòîòå ìóòàöèé ìåæäó ìûøàìè ð53–/– è ð53+/+ (Buettner et al.,
1997), â òî âðåìÿ êàê ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó íîêàòóíûõ ð53–/– ìû-
øåé áûëà ñóùåñòâåííî áîëüøåé, ÷åì ó ìûøåé äèêîãî òèïà (Hursting et al.,
1995; Jacks et al., 1997). Äåôèöèòíûå ïî ãåíó ùåëåâûõ êîíòàêòîâ ìûøè
Ñõ32–/– èìåþò èñêëþ÷èòåëüíî âûñîêóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê ñïîíòàííîìó è
õèìè÷åñêè èíäóöèðîâàííîìó êàíöåðîãåíåçó (Temme et al., 1997). Ìûøè ñ
äåôåêòîì ãåíà ïèãìåíòíîé êñåðîäåðìû ãðóïïû À (ÕÐÀ) ñî ñíèæåííîé ýêñ-
öèçèîííîé ðåïàðàöèåé íóêëåîòèäîâ èìåþò áîëåå ÷åì â 1000 ðàç óâåëè÷åí-
íûé ðèñê ðàçâèòèÿ èíäóöèðóåìîãî óëüòðàôèîëåòîâûì îáëó÷åíèåì ðàêà êî-
æè, à òàêæå óâåëè÷åííóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü âíóòðåííèõ îðãàíîâ ê ìóòàãå-
íåçó è ðàçâèòèþ ðàêà ïîñëå âîçäåéñòâèÿ õèìè÷åñêèìè êàíöåðîãåíàìè (van
Steeg et al., 1998; 2000). Îäíàêî ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ýòèõ ìû-
øåé áûëà ñðàâíèòåëüíî íèçêîé — òîëüêî 15 % è ðàçâèâàëèñü îïóõîëè òîëü-
êî â âîçðàñòå ñòàðøå 18 ìåñÿöåâ (van Steeg et al., 1998). Âàæíî îòìåòèòü,
÷òî ñêîðîñòü íàêîïëåíèÿ ñ âîçðàñòîì ñîìàòè÷åñêèõ ìóòàöèé çíà÷èòåëüíî
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âàðüèðóåò â ðàçëè÷íûõ òêàíÿõ ìûøåé (Vijg, 2000). Èçâåñòíî äîâîëüíî áîëü-
øîå ÷èñëî äîáðîêà÷åñòâåííûõ èëè âûñîêîäèôôåðåíöèðîâàííûõ è îòâå÷àþ-
ùèõ íà ðåãóëèðóþùèå ñèãíàëû îïóõîëåé, â êîòîðûõ âûÿâëÿþò ìíîãî ïî-
òåíöèàëüíî îíêîãåííûõ ìóòàöèé, ÷òî ïîçâîëÿåò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî òêàíå-
âîå ìèêðîîêðóæåíèå ìîæåò ïîäàâëÿòü ýêñïðåññèþ ìíîãèõ çëîêà÷åñòâåííûõ
ôåíîòèïîâ (Campisi, 2001; DePinho, 2000). Ïîëàãàþò, ÷òî ðåïëèêàòèâíîå
êëåòî÷íîå ñòàðåíèå èãðàåò îïðåäåëåííóþ ðîëü â ñòàðåíèè âñåãî îðãàíèçìà.
Ñòàðåþùèå êëåòêè ñ íàðóøåííîé ôóíêöèåé íàêàïëèâàþòñÿ â òêàíÿõ ñ âîç-
ðàñòîì è ïîâðåæäàþò ìèêðîîêðóæåíèå (Campisi, 2001). Òàêèì îáðàçîì, íà-
êîïëåíèå ìóòàöèé âìåñòå ñ íàêîïëåíèåì ðåïëèêàòèâíî ñòàðûõ êëåòîê, ïî
ìíåíèþ ýòèõ àâòîðîâ, ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ ðèñêà ðàçâèòèÿ ðàêà, ÷òî ÿâ-
ëÿåòñÿ ñóùåñòâåííîé õàðàêòåðèñòèêîé ïðîöåññà ñòàðåíèÿ ìëåêîïèòàþùèõ.
Îäíàêî, îáñóæäàÿ ðàçëè÷èÿ â áèîëîãèè òåëîìåðû ó ÷åëîâåêà è ìûøè,
W. E. Wright è J. W. Shay (2000) ïðåäïîëîæèëè, ÷òî â îòëè÷èå îò êëåòîê ÷å-
ëîâåêà ìûøèíûå êëåòêè íå ïîäâåðãàþòñÿ ðåïëèêàòèâíîìó ñòàðåíèþ.

Â ñîîòâåòñòâèè ñ ìíîãîñòàäèéíîé ìîäåëüþ êàíöåðîãåíåçà ÷èñëî êëåòîê,
ïîäâåðãøèõñÿ ÷àñòè÷íîé òðàíñôîðìàöèè, äîëæíî óâåëè÷èâàòüñÿ ñ âîçðàñ-
òîì. Äîêàçàòåëüñòâà â ïîëüçó òàêîé òî÷êè çðåíèÿ áûëè ñóììèðîâàíû íàìè
ðàíåå (Anisimov, 1998). Ïðåäïîëàãàëîñü, ÷òî áîëüøèíñòâî ãåíîâ, îïðåäåëÿ-
þùèõ ðàçâèòèå çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé, ÿâëÿåòñÿ ãåíàìè, êîíòðîëèðóþ-
ùèìè êëåòî÷íóþ ïðîëèôåðàöèþ è ãèáåëü êëåòîê íåïîñðåäñòâåííî, äåéñò-
âóÿ êàê ñâîåîáðàçíûå «ñòîðîæà» («gatekeepers»). Â ïîñëåäíèå ãîäû ñòàëî
ïîíÿòíî, ÷òî ãåíû, êîòîðûå ïîääåðæèâàþò èíòåãðàöèþ è ñòàáèëüíîñòü ãå-
íîìà (ãåíû ðåïàðàöèè ÄÍÊ) è ÿâëÿþòñÿ «ñìîòðèòåëÿìè» («caretakers»), âîç-
ìîæíî, äàæå ÷àùå ïðèâîäÿò ê âîçíèêíîâåíèþ ðàêà. Ãåíû-«ñòîðîæà» ïðÿìî
ðåãóëèðóþò ðîñò îïóõîëåé, îáû÷íî ïîäàâëÿÿ åãî. Èíàêòèâàöèÿ ýòèõ ãåíîâ
îïðåäåëÿåò òêàíåñïåöèôè÷åñêîå ðàñïðåäåëåíèå ðàêà. Íàîáîðîò, èíàêòèâà-
öèÿ ãåíîâ-«ñìîòðèòåëåé» ïðèâîäèò ê íåñòàáèëüíîñòè ãåíîìà, â ðåçóëüòàòå
÷åãî óâåëè÷èâàåòñÿ ÷àñòîòà ìóòàöèè âñåõ ãåíîâ, âêëþ÷àÿ ãåíû-«ñòîðîæà»
(Kinzler, Vogelstein, 1997). Îäíàêî, íåñìîòðÿ íà âñþ ïðèâëåêàòåëüíîñòü
ýòîé êëàññèôèêàöèè, îíà ïðåäñòàâëÿåòñÿ ñâåðõóïðîùåíèåì ðåàëüíîé ñèòóà-
öèè. Íàïðèìåð, äåôåêò ãåíà ðåïàðàöèè ÄÍÊ MSH2 ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ
ëèøü î÷åíü íåáîëüøîé ÷àñòè ðàêà òîëñòîé êèøêè è íå èìååò ìåñòà â äðóãèõ
òèïàõ ðàêà ÷åëîâåêà. Â òî æå âðåìÿ íàðóøåíèÿ ôóíêöèè ãåíîâ ð53 è Rb íà-
áëþäàþòñÿ â 80—90 % âñåõ ñëó÷àåâ ðàêà. Âàæíóþ ðîëü â ïðîìîöèè è ïðî-
ãðåññèè îïóõîëåé èãðàþò ãåíû, ó÷àñòâóþùèå â ìåòàáîëèçìå è ðîñòå òêàíåé
è ãåíû èììóííîé ïåðåäà÷è ñèãíàëîâ, òàêèå êàê GH, IGF-1, APO E, TCR è
äð. Ýòî ãåíû, äåéñòâóþùèå êàê «ãîìåîñòàòè÷åñêèå». Èìåþùèåñÿ äàííûå
ïîêàçûâàþò, ÷òî âñå òèïû ãåíîâ âêëþ÷åíû â êîíòðîëü êàê îïóõîëåâîãî ðîñ-
òà, òàê è ñòàðåíèÿ (ðèñ. 12.3).

Ìûøè ñ âûêëþ÷åííûì ãåíîì òåëîìåðàçû ïðåäîñòàâëÿþò âîçìîæíîñòü
ïîíÿòü çíà÷åíèå ñóùåñòâåííîãî óêîðî÷åíèÿ òåëîìåð äëÿ âñåãî îðãàíèçìà.
Âûæèâàåìîñòü òàêèõ ìûøåé (mTR–/–) äðàìàòè÷åñêè óìåíüøàåòñÿ ñ âîçðàñ-
òîì, è ó íèõ âûñîêà ÷àñòîòà çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé (ãëàâíûì
îáðàçîì ëèìôîì è òåðàòîêàðöèíîì) ïî ñðàâíåíèþ ñ äèêèì òèïîì (Rudolph
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et al., 1999). Èìåþòñÿ óêàçàíèÿ, ÷òî âûðàæåííûé èììóíîäåôèöèò îòâåòñò-
âåíåí çà ïëîõîå ñîñòîÿíèå çäîðîâüÿ è ãèáåëü ýòèõ ìûøåé (Blasco, 2002).
Ýêñïåðèìåíòû ñ ìûøàìè ñ âûêëþ÷åííîé òåëîìåðàçîé ïîêàçûâàþò, ÷òî ñâÿ-
çàííûé ñ òåëîìåðîé è ðåãóëèðóåìûé ð53 êðèçèñ ñïîñîáñòâóåò êàíöåðîãåíå-
çó, ñòèìóëèðóÿ íåñòàáèëüíîñòü õðîìîñîì (Artandi, DePinho, 2000). Ðàçëè÷èÿ
â äëèíå òåëîìåð è èõ ðåãóëÿöèè ìîãóò îêàçûâàòü ñóùåñòâåííîå âëèÿíèå íà
ñïåêòð è öèòîãåíåòè÷åñêóþ õàðàêòåðèñòèêó âîçíèêàþùèõ îïóõîëåé ïðè
ñòàðåíèè (Artandi et al., 2000). Òðàíñôåêöèÿ òåëîìåðàçû ìûøàì ïîçäíèõ ïî-
êîëåíèé ñ âûêëþ÷åííîé òåëîìåðàçîé (Tert–/–), ó êîòîðûõ óêîðî÷åíû òåëîìå-
ðû è èìåþò ìåñòî âûðàæåííûå ïðîëèôåðàòèâíûå ïàòîëîãè÷åñêèå ïðîöåñ-
ñû, âîññòàíàâëèâàÿ ó íèõ òåëîìåðàçíóþ àêòèâíîñòü, ïîçâîëÿåò èì èçáåæàòü
õðîìîñîìíîé íåñòàáèëüíîñòè è ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ (Samper et al.,
2001). Äëÿ îöåíêè âîçìîæíîãî ðèñêà ýêñïðåññèè òåëîìåðàçû â ñîìàòè÷å-
ñêèõ êëåòêàõ âçðîñëûõ æèâîòíûõ áûëè ñêîíñòðóèðîâàíû òðàíñãåííûå ìû-
øè K5-Tert (Gonzalez-Suarez et al., 2002). Ó ýòèõ ìûøåé íàáëþäàëàñü ñóïåð-
ýêñïðåññèÿ òåëîìåðàçû â ìíîãîñëîéíûõ ýïèòåëèÿõ, ó íèõ áûñòðî çàæèâàëè
ðàíû è áûëà óâåëè÷åíà ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ è èíäóöèðóåìûõ êàí-
öåðîãåíàìè îïóõîëåé. Ïðè ýòîì íàáëþäàëîñü ñíèæåíèå ÷àñòîòû íåêîòîðûõ
àññîöèèðîâàííûõ ñ âîçðàñòîì äåãåíåðàòèâíûõ çàáîëåâàíèé è óâåëè÷åíèå
ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè (Gonzalez-Suarez et al., 2005). Òà-
êèì îáðàçîì, ñâåðýêñïðåññèÿ òåëîìåðàçû óâåëè÷èâàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè è ðèñê ðàçâèòèÿ îïóõîëåé.
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Ðèñ. 12.3. Ó÷àñòèå ãåíîâ â ïðîöåññàõ ñòàðåíèÿ è êàíöåðîãåíåçà (Anisimov, 2001).



Î÷åâèäíî, ÷òî ñòàðåíèå è êàíöåðîãåíåç ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ñëîæíûå
ìíîãîñòàäèéíûå ïðîöåññû, êîòîðûå ìîãóò çàâèñåòü îò ìíîãèõ ïðè÷èí.
Â ýòîì ñìûñëå íîâûå òðàíñãåííûå è íîêàóòíûå ìûøèíûå ìîäåëè ñ óâåëè-
÷åííîé èëè óêîðî÷åííîé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè ÿâëÿþòñÿ âàæíûì èí-
ñòðóìåíòîì äëÿ îöåíêè ðîëè ãåíîâ, âêëþ÷åííûõ â ñòàðåíèå, â ìåõàíèçìàõ
êàíöåðîãåíåçà è äðóãèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, ñâÿçàííûõ ñ âîçðàñòîì.

Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî èñïîëüçîâàíèå òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ â èçó-
÷åíèè ñòàðåíèÿ èìååò åùå î÷åíü íåïðîäîëæèòåëüíóþ èñòîðèþ, è ïóáëèêóå-
ìûå ðàáîòû ÷àñòî âåñüìà óÿçâèìû ñ òî÷êè çðåíèÿ àäåêâàòíîñòè ýêñïå-
ðèìåíòàëüíîãî ïðîòîêîëà. Äîâîëüíî ÷àñòî ÷èñëî æèâîòíûõ â ýêñïåðèìåí-
òàëüíîé è êîíòðîëüíîé ãðóïïàõ â èññëåäîâàíèÿõ ðîëè ñóïåðýêñïðåññèè èëè
ïîäàâëåíèÿ îòäåëüíûõ ãåíîâ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè î÷åíü ìàëî äëÿ
êîððåêòíîãî ñóæäåíèÿ î õàðàêòåðå âçàèìîñâÿçè ìåæäó ñêîðîñòüþ ñòàðåíèÿ
è ðàçâèòèåì ïàòîëîãèè ó ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûõ æèâîòíûõ è æè-
âîòíûõ äèêîãî òèïà. Êàê ïðàâèëî, â òàêèõ îïûòàõ èçó÷àþòñÿ òîëüêî åäè-
íè÷íûå áèîìàðêåðû ñòàðåíèÿ. Èíîãäà òðóäíî îöåíèòü ìîäåëü êàê äåéñò-
âèòåëüíîå óñêîðåíèå íîðìàëüíîãî ñòàðåíèÿ èëè êàê ñèíäðîì ïðîãåðèè.
Â îò÷åòàõ î áîëüøèõ è âåñüìà òðóäîåìêèõ èññëåäîâàíèÿõ çà÷àñòóþ íå ïðè-
âîäÿòñÿ ñâåäåíèÿ î ïðè÷èíàõ ñìåðòè æèâîòíûõ è ÷àñòîòå ñïîíòàííûõ îïó-
õîëåé. Íåäàâíî áûëà îáñóæäåíà ïðîãðàììà ïî àäåêâàòíîé îöåíêå ìåòîäîâ
âìåøàòåëüñòâà ñ öåëüþ óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè çäîðîâîé æèçíè
(Warner et al., 2000). Âìåñòå ñ òåì õîðîøî èçâåñòíû ñòàíäàðòíûå ïðîòîêîëû
äîëãîâðåìåííûõ è êðàòêîñðî÷íûõ èñïûòàíèé äëÿ îöåíêè êàíöåðîãåííîãî
ðèñêà õèìè÷åñêèõ âåùåñòâ è äðóãèõ âîçäåéñòâèé â ýêñïåðèìåíòàõ íà ãðû-
çóíàõ è äðóãèõ æèâîòíûõ (Montesano et al., 1986). Ïðåäñòàâëÿåòñÿ öåëåñîîá-
ðàçíûì èñïîëüçîâàíèå ïîäîáíûõ ïîäõîäîâ ïðè èçó÷åíèè ñòàðåíèÿ è âîçðà-
ñòíîé ïàòîëîãèè ó òðàíñãåííûõ ìûøåé (ñì. ãëàâó 19). Íå ìåíåå âàæíî
âêëþ÷åíèå ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé â ïðîòîêîëû ñèñòåìàòè÷åñêî-
ãî èçó÷åíèÿ òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ. Îáû÷íî îïûòû ïî êàíöåðîãåíåçó äëÿò-
ñÿ äîâîëüíî äîëãî. Îäíàêî îíêîëîãè îáû÷íî íå óäåëÿþò âíèìàíèÿ ïðî-
öåññàì ñòàðåíèÿ ó òàêèõ æèâîòíûõ. Óíèôèêàöèÿ ïîäõîäîâ ê èçó÷åíèþ
òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ áóäåò ñïîñîáñòâîâàòü ñóùåñòâåííîìó ðàñøèðåíèþ
íàøèõ çíàíèé î ïðèðîäå ñòàðåíèÿ è ðàêà.
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13.1. ÂÂÅÄÅÍÈÅ
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Ñðåäè ñîâðåìåííûõ òåîðèé ñòàðåíèÿ ïðåâàëèðóåò ïðåäñòàâëåíèå î òîì,
÷òî ñòàðåíèå ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì âçàèìîäåéñòâèÿ ðàçëè÷íûõ ýíäîãåííûõ è
ýêçîãåííûõ ïîâðåæäàþùèõ àãåíòîâ ñ ãåíåòè÷åñêèì ìàòåðèàëîì êëåòêè
è ïîñòåïåííîãî íàêîïëåíèÿ ñëó÷àéíûõ ìóòàöèé â ãåíîìå ñîìàòè÷åñêèõ êëå-
òîê (ñì. ãëàâó 2). Ñ îòêpûòèåì îíêîãåíîâ è àíòèîíêîãåíîâ ìóòàöèîííàÿ òå-
îpèÿ êàíöåpîãåíåçà, âûäâèíóòàÿ T. H. Bovery â 1914 ã., ïîëó÷èëà ñåpüåç-
íûå ïîäòâåpæäåíèÿ (Hanahan, Weinberg, 2000). Âìåñòå ñ òåì äî ïîñëåäíåãî
âpåìåíè íå áûëî ïpÿìûõ äîêàçàòåëüñòâ òîãî, ÷òî îäíîãî ëèøü èçáèpà-
òåëüíîãî ïîâpåæäåíèÿ ÄÍÊ äîñòàòî÷íî äëÿ èíèöèàöèè êàíöåpîãåíåçà õè-
ìè÷åñêèìè àãåíòàìè èëè pàäèàöèåé, ïîñêîëüêó ýòè àãåíòû ìîãóò îäíî-
âpåìåííî ïîâpåæäàòü PÍÊ è áåëêè, ÷òî òàêæå ìîæåò áûòü íà÷àëüíûì çâå-
íîì ìíîãîñòàäèéíîãî ïpîöåññà êàíöåpîãåíåçà (Singer, Gruneberger, 1983).
Íåêîòîðûå áèîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà ñèíòåòè÷åñêîãî àíàëîãà òèìèäèíà
5-áðîìîäåçîêñèóðèäèíà (ÁÄÓ) ïîçâîëÿþò ïðåäïîëàãàòü, ÷òî ýòîò àãåíò ìî-
æåò ñëóæèòü àäåêâàòíûì ñðåäñòâîì äëÿ èçó÷åíèÿ ðîëè èçáèðàòåëüíîãî ïî-
âðåæäåíèÿ ÄÍÊ â ïðîöåññàõ ñòàðåíèÿ è êàíöåðîãåíåçà (Àíèñèìîâ, 1997;
Àíèñèìîâ è äð., 1998). ÁÄÓ øèðîêî ïðèìåíÿåòñÿ â ëàáîðàòîðíûõ èññëå-
äîâàíèÿõ äëÿ îïðåäåëåíèÿ èíòåíñèâíîñòè ñèíòåçà ÄÍÊ, ïðè èçó÷åíèè
ñåñòðèíñêèõ õðîìàòèäíûõ îáìåíîâ, àíàëèçå êèíåòèêè êëåòî÷íûõ ïîïóëÿ-
öèé è äð.

13.2. ÌÓÒÀÃÅÍÍÛÉ ÝÔÔÅÊÒ 5-ÁÐÎÌÎÄÅÇÎÊÑÈÓÐÈÄÈÍÀ

Â ñâîáîäíîì ñîñòîÿíèè ÁÄÓ íàõîäèòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî â êåòîôîðìå
è âêëþ÷àåòñÿ â ÄÍÊ íà ìåñòî òèìèäèíà âî âðåìÿ åå ðåïëèêàöèè. Ïîêàçàíî
òàêæå, ÷òî ÁÄÓ, íàõîäÿñü â ñâîåé ðåäêîé åíîëüíîé ôîðìå, ìîæåò òàêæå
âêëþ÷àòüñÿ è íà ìåñòî öèòèäèíà, ÷òî êîñâåííî ïîäòâåðæäàåòñÿ çíà÷èòåëüíî
áîëåå íèçêèì óðîâíåì çàìåùåíèÿ èì öèòèäèíà â ÄÍÊ ïî ñðàâíåíèþ ñ çàìå-
ùåíèåì òèìèäèíà (Morris, 1991).
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ÈÇÁÈÐÀÒÅËÜÍÎÅ ÏÎÂÐÅÆÄÅÍÈÅ ÄÍÊ
5-ÁÐÎÌÎÄÅÇÎÊÑÈÓÐÈÄÈÍÎÌ

ÓÑÊÎÐßÅÒ ÑÒÀÐÅÍÈÅ IN VIVO È IN VITRO

ß õîòåë áû ðàñïóòàòü óçëû...
Íåóæåëè òàì òîëüêî îøèáêè?

Èííîêåíòèé Àííåíñêèé



Âêëþ÷àÿñü âìåñòî òèìèäèíà â ÄÍÊ, ÁÄÓ, âñëåäñòâèå ðàâåíñòâà
âàí-äåð-âààëüñîâûõ ðàäèóñîâ àòîìà áðîìà ÁÄÓ è ìåòèëüíîé ãðóïïû òèìè-
äèíà, íå «óçíàåòñÿ» ôåðìåíòàìè ðåïàðàöèè è äëèòåëüíî ïåðñèñòèðóåò â
ðàçëè÷íûõ îðãàíàõ è òêàíÿõ îðãàíèçìà (Ward et al., 1991), ÷òî ìåíÿåò êîìï-
ëåìåíòàðíîñòü è ïðèâîäèò ê òî÷å÷íûì ìóòàöèÿì è íåñòàáèëüíîñòè ãåíîìà
â öåëîì. Ïðè îòíîñèòåëüíî ðåäêîì âêëþ÷åíèè ÁÄÓ íà ìåñòî öèòîçèíà âî
âðåìÿ äàëüíåéøèõ ðåïëèêàöèé ÄÍÊ îí ìîæåò «èñïðàâèòü» ñâîþ ïàðó, ïðè-
ñîåäèíèâ âìåñòî ãóàíèíà, îáðàçóþùåãî â íîðìå ïàðó ñ öèòèäèíîì, àäåíèí.
Òàêèå ìóòàöèè íàçûâàþòñÿ «îøèáêàìè âêëþ÷åíèÿ». Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî
ìóòàãåííûå ñâîéñòâà ÁÄÓ îïðåäåëÿþòñÿ óðîâíåì çàìåùåíèÿ 5-áðîìîóðà-
öèëîì òèìèíà â ÄÍÊ (Kaufman, 1988).

Ó ðàçíûõ âèäîâ æèâûõ ñóùåñòâ ïðåîáëàäàåò òîò èëè èíîé âèä ìóòàöèé,
èíäóöèðóåìûõ ÁÄÓ. Òàê, ó ôàãà Ò4 ÁÄÓ âûçûâàåò ñðàâíèòåëüíî ìàëî ìóòà-
öèé, áîëüøèíñòâî êîòîðûõ — òðàíçèöèè ÃÖ�ÀÒ, òîãäà êàê ó ôàãà S13
áîëüøèíñòâî ñîñòàâëÿþò òðàíçèöèè ÀÒ�ÃÖ; ó E. coli äî 95 % èíäóöèðóå-
ìûõ ìóòàöèé ïðåäñòàâëåíû òðàíçèöèÿìè ÀÒ�ÃÖ (Kaufman, 1988).

Ó ìëåêîïèòàþùèõ äî 95 % èíäóöèðóåìûõ ÁÄÓ ìóòàöèé òàêæå ïðåä-
ñòàâëåíî òðàíçèöèÿìè ÀÒ�ÃÖ (Ruffolo, Ferm, 1985). Òàêîé õàðàêòåð òðàí-
çèöèé îáóñëîâëåí «ïðåäïî÷òåíèåì» ÁÄÓ àäåíèíà, à òàêæå òåì îáñòîÿòåëü-
ñòâîì, ÷òî «îøèáêè âêëþ÷åíèÿ» òðåáóþò ïîñòîÿííîãî ïðèñóòñòâèÿ ñâî-
áîäíîãî (ò. å. íå âêëþ÷åííîãî â ÄÍÊ) ÁÄÓ. Òðàíçèöèè îò ÀÒ ê ÃÖ ìîãóò
ïðîèñõîäèòü è ïîñëå óäàëåíèÿ ïîñëåäíåãî. ×àñòîòà ìóòàöèé è èõ íàïðàâëå-
íèå çàâèñÿò îò ñîñòàâà ñîñåäíèõ êîäîíîâ. Òðàíçèöèè ÃÖ�ÀÒ íàáëþäàëèñü
ïðàêòè÷åñêè èñêëþ÷èòåëüíî â ïîñëåäîâàòåëüíîñòÿõ ñ äâóìÿ áëèçëåæàùèìè
ìîëåêóëàìè ãóàíèíà, è â áîëåå ÷åì 90 % ñëó÷àåâ ãóàíèí, âîâëå÷åííûé â ìó-
òàöèþ, íàõîäèëñÿ ñ 3R êîíöà ÄÍÊ (Davidson et al., 1988).

Â ìåçåíõèìàëüíûõ îïóõîëÿõ ïî÷åê, èíäóöèðîâàííûõ íåîíàòàëüíûì
ââåäåíèåì ÁÄÓ êðûñàì, îáíàðóæåíû êàê ìóòàöèè ÃÃÒ—ÃÀÒ â 12 êîäîíå
îíêîãåíà Ki-ras, òàê è äèêèé òèï ïîñëåäîâàòåëüíîñòè â êîäîíàõ 10—13
(Calvert et al.,1996).

Íàðÿäó ñ òî÷å÷íûìè òðàíçèöèÿìè îñíîâàíèé ïðèñóòñòâèå ÁÄÓ â ÄÍÊ
èçìåíÿåò åå íåêîòîðûå ôèçèêî-õèìè÷åñêèå ñâîéñòâà (êîíôîðìàöèþ, èîí-
íóþ ñèëó, òåðìîñòàáèëüíîñòü), óãíåòàåò ñèíòåç ÄÍÊ, ÐÍÊ, ÷òî òàêæå ïðè-
âîäèò ê ñèíòåçó áîëüøîãî ÷èñëà àíîìàëüíûõ áåëêîâ. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî
ÁÄÓ ìîæåò óñèëèâàòü ñâÿçè êàê ïðîòåèíîâîãî êîìïëåêñà ñ ÄÍÊ, òàê è
âíóòðè ÄÍÊ çà ñ÷åò îáðàçîâàíèÿ áîëååå ñèëüíûõ âîäîðîäíûõ ñâÿçåé â ïà-
ðàõ ÁÄÓ—áåëîê, ÁÄÓ—òèìèäèí, ÁÄÓ—ÁÄÓ, îáðàçóþùèõñÿ àíàëîãè÷íî
òèìèäèíîâûì äèìåðàì (Cullen, Bick, 1976).

Èìåþòñÿ äàííûå îá óãíåòàþùåì âëèÿíèè ÁÄÓ íà ñèíòåç ÄÍÊ ïðè çàìå-
ùåíèè èì òèìèäèíà â ÄÍÊ áîëåå ÷åì íà 10—20 %, ÷òî ìîæåò ïðèâîäèòü ê çà-
ìåäëåíèþ ïðîäâèæåíèÿ êëåòîê ïî ìèòîòè÷åñêîìó öèêëó (Morris, 1991). Ïðè
çàìåùåíèè â ÄÍÊ äðîçîôèë ÁÄÓ òèìèäèíà áîëåå ÷åì íà 60 % ïðîèñõîäèò íà-
ðóøåíèå ñèíòåçà è ÐÍÊ, â ðåçóëüòàòå ÷åãî èçìåíÿåòñÿ êà÷åñòâåííûé ñîñòàâ
áåëêîâ. Íå âêëþ÷åííûé â ÄÍÊ (ñâîáîäíûé) ÁÄÓ óãíåòàåò ñèíòåç ÄÍÊ, à òàê-
æå ñóùåñòâåííî âëèÿåò íà ðàçëè÷íûå ìåòàáîëè÷åñêèå ïðîöåññû â ÿäðå, ÷òî
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ïðèâîäèò ê íàðóøåíèÿì ñîñòàâà äåçîêñèðèáîíóêëåîçèäíîãî ïóëà, òàêæå âåäó-
ùåãî ê íåïðàâèëüíîìó ñïàðèâàíèþ îñíîâàíèé ÄÍÊ, ò. å. òî÷å÷íûì ìóòàöèÿì
(Morris, 1991).

13.3. ÝÊÑÏÐÅÑÑÈß ÈÍÄÓÖÈÐÓÅÌÛÕ
5-ÁÐÎÌÎÄÅÇÎÊÑÈÓÐÈÄÈÍÎÌ

ÌÎËÅÊÓËßÐÍÎ-ÃÅÍÅÒÈ×ÅÑÊÈÕ ÏÎÂÐÅÆÄÅÍÈÉ

Âûçûâàåìûå ÁÄÓ ìóòàöèè â ÄÍÊ íîñÿò ðàçíîíàïðàâëåííûé õàðàêòåð è
ìîãóò ïðèâîäèòü êàê ê óãíåòåíèþ, òàê è ê ýêñïðåñèè ãåíîâ (Morris, 1991).
Ïðè ââåäåíèè ÁÄÓ ìûøàì BALB/c, ïîäâåðãøèìñÿ ïðåäâàðèòåëüíîìó âîç-
äåéñòâèþ êàðáîíàòà õëîðà, â èõ ãåïàòîöèòàõ ïðîèñõîäèò áûñòðàÿ ýêñïðåñ-
ñèÿ âñåõ ýíäîãåííûõ âèðóñîâ. ÁÄÓ ìîæåò èçìåíÿòü ýêñïðåññèþ ãåíîâ, êî-
äèðóþùèõ ãèñòèîòèïè÷åñêèå ñâîéñòâà äèôôåðåíöèðîâàííûõ òêàíåé in vivo.
ÁÄÓ èíãèáèðóåò ýêñïðåññèþ ãåíà c-myc è ñòèìóëèðóåò äèôôåðåíöèðîâêó
êëåòîê ëèíèè HL-60 (Morris, 1991).

Ðåàëèçàöèÿ îïèñàííûõ âûøå ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèõ èçìåíåíèé, âûçû-
âàåìûõ ÁÄÓ, íà êëåòî÷íîì óðîâíå ïðîÿâëÿåòñÿ â èíäóêöèè ñåñòðèíñêèõ õðî-
ìàòèäíûõ îáìåíîâ (ÑÕÎ) è õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé (ÕÀ). Ïîêàçàíî, ÷òî ÁÄÓ
âêëþ÷àåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî â ðàííåðåïëèöèðóåìûå ó÷àñòêè ÄÍÊ, ñïåöè-
ôè÷íûå â îòíîøåíèè õðîìîñîìíîãî ìóòàãåíåçà. Â ìíîãî÷èñëåííûõ ðàáîòàõ
êàê in vitro, òàê è in vivo óñòàíîâëåíî, ÷òî êîëè÷åñòâî ÑÕÎ è ÕÀ óâåëè÷èâàåò-
ñÿ ïðîïîðöèîíàëüíî äîçå ÁÄÓ (Morris, 1991). Ïðè ââåäåíèè ÁÄÓ â äîçå ìåíü-
øåé, ÷åì 4 ìã/êã ìàññû æèâîòíîãî, óðîâåíü èíäóöèðóåìûõ èì ÑÕÎ ÷åðåç 9 ÷
ïîñëå ââåäåíèÿ âàðüèðîâàë â çàâèñèìîñòè îò ëèíèè ìûøåé, à â äîçå áîëüøåé,
÷åì 1 ã/êã ÁÄÓ, óãíåòàë êëåòî÷íóþ ðåïëèêàöèþ. Ó êðûñ, ïîäâåðãøèõñÿ íåîíà-
òàëüíîìó âîçäåéñòâèþ ÁÄÓ, â òðåõìåñÿ÷íîì âîçðàñòå îáíàðóæåíî óäâîåíèå
÷àñòîòû ÕÀ â ëèìôîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè (Anisimov, Osipova, 1992).
Äàííûå îá îñîáåííîñòÿõ ÑÕÎ è ÕÀ, èíäóöèðóåìûõ ÁÄÓ ó ìûøåé ðàçíûõ ëè-
íèé è â êëåòêàõ ìëåêîïèòàþùèõ, îáîáùåíû â îáçîðå (Morris, 1991).

Íåîíàòàëüíîå ââåäåíèå ÁÄÓ ìûøàì è êðûñàì ïðèâîäèò ê çàäåðæêå
äèôôåðåíöèðîâêè è ðàçâèòèþ ìåëêîêèñòîçíûõ èçìåíåíèé â ñëþííûõ æåëå-
çàõ, ïî÷êàõ, íàðóøåíèþ êåðàòèíèçàöèè, çàìåäëåíèþ ðàçâèòèÿ ÿè÷åê è
îñëàáëåíèþ ñïåðìàòîãåíåçà, çàäåðæêå ðàçâèòèÿ êîíå÷íîñòåé ñ óìåíüøåíè-
åì êîëè÷åñòâà íåðâíûõ îêîí÷àíèé è âàñêóëÿðèçàöèè, ñïîíãèîçó ïå÷åíè è
ñåëåçåíêè, óìåíüøåíèþ ìàññû òåëà è îðãàíîâ (Napalkov et al., 1989; Anisi-
mov, Osipova, 1992, 1993a; Anisimov, 1994). Ïðè ââåäåíèè ÁÄÓ áåðåìåííûì
ñàìêàì ìûøåé ó ïîòîìñòâà ðàçâèëèñü àíîìàëèè çàäíèõ êîíå÷íîñòåé, à ó
ïîòîìñòâà ñèðèéñêèõ õîìÿ÷êîâ íàáëþäàëèñü ýíöåôàëîöåëå, äåôåêòû ðåáåð,
ìèêðîôòàëüìèÿ, äåôîðìàöèè õâîñòà, ïîëèäàêòèëèÿ è çàäåðæêà ðàçâèòèÿ
(Ruffolo, Ferm, 1985). Ó ïîòîìêîâ êðûñ, ïîäâåðãøèõñÿ íåîíàòàëüíîìó âîç-
äåéñòâèþ ÁÄÓ, íàáëþäàëîñü ïîÿâëåíèå ìíîæåñòâåííûõ àíîìàëèé ðàçâè-
òèÿ: íåäîðàçâèòèå êîíå÷íîñòåé, îòñóòñòâèå õâîñòà è ïàëüöåâ, îáëûñåíèå,
ìèêðîîôòàëüìèÿ, êèñòîçíûå èçìåíåíèÿ â ïî÷êàõ (Napalkov et al., 1989; Ani-
simov, Osipova, 1993a).
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13.4. ÂËÈßÍÈÅ 5-ÁÐÎÌÎÄÅÇÎÊÑÈÓÐÈÄÈÍÀ
ÍÀ ÏÐÎÖÅÑÑ ÑÒÀÐÅÍÈß

13.4.1. Îïûòû in vivo

Èíäóêöèÿ ÁÄÓ òî÷å÷íûõ ìóòàöèé â ãåíåòè÷åñêîì àïïàðàòå ìîæåò ïðè-
âîäèòü ëèáî ê óñêîðåííîìó ñòàðåíèþ êëåòîê è, ñëåäîâàòåëüíî, âñåãî îðãà-
íèçìà â öåëîì, ëèáî ê ñêà÷êîîáðàçíîìó óâåëè÷åíèþ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðà-
ñòà (ïî òèïó ñäâèãà). À. È. Ïîòàïåíêî è ñîàâò. (1998) óñòàíîâèëè, ÷òî ïðè-
ñóòñòâèå ÁÄÓ â ïèòàòåëüíîé ñðåäå äëÿ D. melanogaster ìîæåò óêîðà÷èâàòü
ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè. Ïðè ýòîì ÁÄÓ óñèëèâàë ñîêðàùàþùåå ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè íàñåêîìûõ äåéñòâèå îáëó÷åíèÿ â äîçàõ 150—
500 Ãð. Íà îñíîâàíèè àíàëèçà êðèâûõ âûæèâàåìîñòè ïîïóëÿöèé äðîçîôèë
àâòîðû ïðèøëè ê âûâîäó î ðàçâèòèè ó íèõ ïðè îáëó÷åíèè ñèíäðîìà ïðåæ-
äåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ è åãî óñèëåíèè ïîñòîÿííûì ââåäåíèåì ÁÄÓ â ïèòà-
òåëüíóþ ñðåäó.

Ïðè ââåäåíèè êðûñàì íà 1-å èëè 1, 3 è 5-å ñóòêè æèçíè ÁÄÓ â äîçàõ îò
1.6 äî 12.8 ìã íà æèâîòíîå íàáëþäàëîñü çíà÷èòåëüíîå è ïðîïîðöèîíàëüíîå
äîçå àãåíòà óêîðî÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè èõ æèçíè (Craddock, 1981). Àâ-
òîð ïðèøëà ê âûâîäó, ÷òî ðàííåå ïîñòíàòàëüíîå ââåäåíèå ÁÄÓ âûçûâàåò ó
æèâîòíûõ ñèíäðîì ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ çà ñ÷åò èíäóöèðóåìûõ èì
ìåòàáîëè÷åñêèõ è ôåðìåíòíûõ íàðóøåíèé.

Â íàøèõ èññëåäîâàíèÿõ áûëî èçó÷åíî âëèÿíèå íåîíàòàëüíîãî ââåäå-
íèÿ ÁÄÓ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè êðûñ è ìûøåé (Napalkov et al., 1989;
Anisimov, Osipova, 1992a, 1993a; Àíèñèìîâ, 1997) è áûëî óñòàíîâëåíî,
÷òî ÁÄÓ äîñòîâåðíî óìåíüøàåò ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æè-
âîòíûõ, ïðè÷åì ýòîò ýôôåêò áûë ïðîïîðöèîíàëåí åãî äîçå (òàáë. 13.1).
Ïðè ýòîì íàáëþäàëîñü ñóùåñòâåííîå óñêîðåíèå ñòàðåíèÿ â ïîäîïûòíûõ
ãðóïïàõ. Òàê, åñëè ïîêàçàòåëü ñêîðîñòè ïîïóëÿöèîííîãî ñòàðåíèÿ a, ðàñ-
ñ÷èòàííûé ïî ôîðìóëå Ãîìïåðòöà, äëÿ êîíòðîëüíîé ãðóïïû ñîñòà-
âèë 2.4 � 0.03�10–3 ñóò.–1, òî äëÿ ãðóïïû êðûñ, ïîäâåðãøèõñÿ 4-êðàò-
íîìó íåîíàòàëüíîìó âîçäåéñòâèþ ÁÄÓ, ýòîò ïîêàçàòåëü ñîñòàâèë
4.7 � 0.21�10–3 ñóò.–1 (p < 0.05). Ââåäåíèå ÁÄÓ ñîêðàùàëî è ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè ìûøåé — äî êîíöà ñðîêà íàáëþäåíèÿ (1.5 ãîäà) äîæèëî òîëü-
êî 61.8 % æèâîòíûõ ýòîé ãðóïïû, ïî ñðàâíåíèþ ñ 97 % â êîíòðîëüíîé ãðóï-
ïå (Îñèïîâà, Àíèñèìîâ, 1992).

Èçó÷åíèå âîçðàñòíîé äèíàìèêè ýñòðàëüíîé ôóíêöèè ñàìîê êðûñ ïîêà-
çàëî, ÷òî íåîíàòàëüíîå ââåäåíèå ÁÄÓ ïðèâîäèò íå ê ñêà÷êîîáðàçíîìó, à ê
ïîñòåïåííîìó è áîëåå ðàííåìó íàñòóïëåíèþ åå îáû÷íûõ âîçðàñòíûõ íàðó-
øåíèé (ïåðñèñòèðóþùåãî ýñòðóñà è àíýñòðóñà). Òàê, åñëè â êîíòðîëüíîé
ãðóïïå â âîçðàñòå 3, 12 è 21 ìåñÿöà îòíîñèòåëüíîå êîëè÷åñòâî êðûñ ñ èððå-
ãóëÿðíûìè ýñòðàëüíûìè öèêëàìè ñîñòàâëÿëî 0, 15 è 47 % ñîîòâåòñòâåííî,
òî â ãðóïïå êðûñ, êîòîðûì íåîíàòàëüíî ââåëè ÁÄÓ, ñîîòâåòñòâóþùèå ïîêà-
çàòåëè ñîñòàâèëè 0, 35 è 70 %. Èçó÷åíèå ãîíàäîòðîïíîé ôóíêöèè ãèïîôèçà

93

×àñòü V. Ìîäèôèöèðóþùèå ôàêòîðû ñòàðåíèÿ êàê ñðåäñòâà äëÿ èçó÷åíèÿ åãî ìåõàíèçìîâ



ïîêàçàëî, ÷òî ó êðûñ, ïîäâåðãøèõñÿ íåîíàòàëüíîìó âîçäåéñòèþ ÁÄÓ, ïðî-
èñõîäèò áîëåå áûñòðîå ñíèæåíèå ïðîäóêöèè ÔÑÃ ãèïîôèçîì, ÷åì â êîíò-
ðîëå. Ïðè ýòîì áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ýòè íàðóøåíèÿ îïðåäåëÿþòñÿ ðàçâè-
âàþùèìèñÿ ïîä âëèÿíèåì ÁÄÓ ïîñòåïåííûìè è áîëåå ðàííèìè, ÷åì â êîíò-
ðîëå, âîçðàñòíûìè èçìåíåíèÿìè öåíòðàëüíûõ (ãèïîòàëàìè÷åñêèõ) çâåíüåâ
ðåãóëÿöèè ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè (Anisimov, Osipova, 1992). Ó æèâîòíûõ
òàêæå óâåëè÷èâàëàñü ÷àñòîòà õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé è íàáëþäàëîñü áîëåå
÷àñòîå è ðàííåå, ÷åì â êîíòðîëå, ðàçâèòèå íîâîîáðàçîâàíèé (ñì. íèæå). Ýòè
íàáëþäåíèÿ, à òàêæå àíàëèç êðèâûõ âûæèâàåìîñòè è ðàñ÷åòû ïàðàìåòðîâ
ñêîðîñòè ñòàðåíèÿ æèâîòíûõ, ïîäâåðãàâøèõñÿ âîçäåéñòâèþ ÁÄÓ, ïîçâîëÿ-
þò ïðåäïîëàãàòü, ÷òî èñïîëüçîâàííàÿ ìîäåëü ìîæåò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê
ìîäåëü óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ, à ïîëó÷åííàÿ ñîâîêóïíîñòü ôàêòîâ ìîæåò
ñëóæèòü ñåðüåçíûì àðãóìåíòîì â ïîëüçó ìóòàöèîííîé òåîðèè ñòàðåíèÿ. Íå-
ñòàáèëüíîñòü ãåíîìà, ðàçâèâàþùàÿñÿ ó æèâîòíûõ, ïîäâåðãøèõñÿ íåîíà-
òàëüíîìó âîçäåéñòâèþ ÁÄÓ, ïî-âèäèìîìó, ÿâëÿåòñÿ òåì ïåðâè÷íûì ìå-
õàíèçìîì, êîòîðûé îïðåäåëÿåò ðàçâèòèå ïðîöåññà óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ
(Anisimov, 1994). Òàêèì îáðàçîì, â îïûòàõ in vivo ñ ÁÄÓ âïåðâûå ïîëó÷åíû
óáåäèòåëüíûå äîêàçàòåëüñòâà, ÷òî èçáèðàòåëüíîãî ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ äîñòà-
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Ò à á ë è ö à 13.1

Âëèÿíèå íåîíàòàëüíîãî ââåäåíèÿ 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèíà
íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè êðûñ

Ãðóïïà Ïîë
×èñëî
æèâîò-

íûõ

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè, ñóò.

Àâòîðû
ñðåäíÿÿ,
M � m

ìàêñè-
ìàëüíàÿ

Êîíòðîëü Ñàìöû 71 779 � 16 1095 Anisimov, Osipova, 1993

ÁÄÓ 3.2 ìã 14 460 � 56* 883 Anisimov, 1995

ÁÄÓ 6.4 ìã 32 536 � 35* 862

ÁÄÓ 12.8 ìã 85 633 � 19* 910

F1 42 708 � 22** 903

Êîíòðîëü Ñàìêè 79 722 � 15 1013

ÁÄÓ 3.2 ìã 13 557 � 55* 846

ÁÄÓ 6.4 ìã 27 646 � 34* 874

ÁÄÓ 12.8 ìã 107 569 � 15* 853

F1 46 670 � 19*** 878

Êîíòðîëü Càìöû 59 773 � 23 1095 Anisimov, Osipova, 1992

ÁÄÓ 6.4 ìã 24 536 � 35* 862

ÁÄÓ 12.8 ìã 116 476 � 16* 910

Êîíòðîëü Ñàìêè 39 752 � 24 1013

ÁÄÓ 6.4 ìã 28 646 � 34** 834

ÁÄÓ 12.8 ìã 112 551 � 15* 853

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Ðàçëè÷èå ñ êîíòðîëåì äîñòîâåðíî: * — p < 0.001; ** — p < 0.01; *** — p < 0.05.



òî÷íî äëÿ óñêîðåíèÿ ïðîöåññà ñòàðåíèÿ. Áûëî òàêæå óñòàíîâëåíî, ÷òî ÁÄÓ
ïðè åãî íåîíàòàëüíîì ââåäåíèè êðûñàì óìåíüøàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè ïîòîìñòâà, ïðè ýòîì ñêîðîñòü ðàçâèòèÿ íàðóøåíèé ðåïðîäóêòèâíîé
ôóíêöèè ó êðûñ-ïîòîìêîâ áûëà áîëüøåé, ÷åì â ðîäèòåëüñêîì ïîêîëåíèè
(Anisimov, Osipova, 1993a).

13.4.2. Îïûòû in vitro

Âûâîäû, ïîëó÷åííûå â îïûòàõ in vivo, áûëè ïîäòâåðæäåíû èññëåäîâà-
íèÿìè in vitro. Äîáàâëåíèå ÁÄÓ â êóëüòóðó êëåòîê ïðèâîäèëî ê èõ áûñòðî-
ìó ðåïëèêàòèâíîìó ñòàðåíèþ, î ÷åì ñóäèëè ïî ïîÿâëåíèþ ìàðêåðà êëåòî÷-
íîãî ñòàðåíèÿ b-ãàëàêòîçèäàçû (Michichita et al., 1999; Suzuki et al., 2001,
2001a). Â èììîðòàëèçèðîâàííûõ êëåòêàõ ÷åëîâåêà HeLa ïîä âëèÿíèåì ÁÄÓ
áûñòðî èíäóöèðîâàëèñü ìÐÍÊ ôèáðîíåêòèíà, êîëëàãåíàçû I è p21wafl/sdi–1, à
òàêæå íàáëþäàëèñü èçìåíåíèÿ ìàðêåðà ñìåðòíîñòè ìîðòàëèíà îò èììîð-
òàíòíîãî òèïà â ñòîðîíó ìîðòàëüíîãî òèïà. Ëèíèè êëåòîê ÷åëîâåêà, õàðàê-
òåðèçîâàâøèåñÿ îòñóòñòâèåì ôóíêöèîíèðóþùèõ ãåíîâ p21wafl/sdi–1, p16ink4a

èëè p53, ðåàãèðîâàëè íà äîáàâëåíèå ÁÄÓ àíàëîãè÷íûì îáðàçîì. Àêòèâ-
íîñòü òåëîìåðàçû áûëà ïîäàâëåíà â ýòèõ êëåòî÷íûõ ëèíèÿõ, íî ïðè ýòîì
ÁÄÓ íå âûçûâàë óñêîðåííîãî óêîðî÷åíèÿ òåëîìåð â îïóõîëåâûõ ëèíèÿõ
êëåòîê (Michishita et al., 1999; Suzuki et al., 2001). Ýòè íàáëþäåíèÿ ñâèäåòå-
ëüñòâóþò î òîì, ÷òî ââåäåíèå ÁÄÓ âûçûâàåò êàê â íîðìàëüíûõ, òàê è â èì-
ìîðòàëèçèðîâàííûõ êëåòêàõ ôåíîòèïè÷åñêèå èçìåíåíèÿ, ïîäîáíûå êëåòî÷-
íîìó ñòàðåíèþ, âîçìîæíî, àêòèâèðóÿ îáùèé ìåõàíèçì, ñóùåñòâóþùèé â
îáîèõ òèïàõ êëåòîê. Ïðîäîëæàÿ èññëåäîâàíèÿ â ýòîì íàïðàâëåíèè, òà æå
ãðóïïà óñòàíîâèëà, ÷òî ÁÄÓ àêòèâèðóåò ìîë÷àùèå òðàíñãåíû, èíòåãðèðî-
âàííûå êëåòêàìè HeLa (Suzuki et al., 2001a). Ñ ïîìîùüþ êÄÍÊ-ìèêðî÷èïî-
âîé òåõíîëîãèè áûë èçó÷åí òàêæå óðîâåíü ýêñïðåññèè ãåíîâ â êëåòêàõ HeLa
è â êëåòêàõ TIG7 — íîðìàëüíûõ ôèáðîáëàñòàõ ÷åëîâåêà (Suzuki et al.,
2002). Îêàçàëîñü, ÷òî â íîðìàëüíûõ ôèáðîáëàñòàõ ÁÄÓ èíäóöèðóåò ïðè-
ìåðíî ïîëîâèíó èç 478 ãåíîâ, èíäóöèðîâàííûõ â êëåòêàõ HeLa, èç 800 èçó-
÷åííûõ. Íàèáîëüøèå èçìåíåíèÿ âûÿâëåíû â ýêñïðåññèè ãåíîâ, ðåãóëèðóþ-
ùèõ ñîñòàâ êëåòî÷íîãî ìàòðèêñà, êëåòî÷íûé öèêë è âíóòðèêëåòî÷íûå ðîñ-
òîâûå ôàêòîðû (Suzuki et al., 2002). Â äðóãîé ðàáîòå íà êóëüòóðå êëåòîê He-
LA òàêæå ñ ïîìîùüþ ÄÍÊ-ìèêðî÷èïîâ áûë èäåíòèôèöèðîâàí 191 ãåí, ÷üÿ
ýêñïðåññèÿ èçìåíÿëàñü áîëåå ÷åì â 4 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (Mina-
gawa et al., 2004). Ñðåäè íèõ áûëà óâåëè÷åíà ýêñïðåññèÿ ãåíîâ áåëêîâ 1, 3,
4, ñâÿçûâàþùèõ èíñóëèíîïîäîáíûé ôàêòîð ðîñòà, ãåíà ëàìèíèíà a-4, ãå-
íîâ, ðåãóëèðóþùèõ êëåòî÷íîå äåëåíèå, ìåæêëåòî÷íûå âçàèìîäåéñòâèÿ, öè-
òîñêåëåò è áèîñèíòåç áåëêîâ.

Ïî ìíåíèþ À. Ì. Îëîâíèêîâà (2005) ñòàðåíèå in vitro ïîä âëèÿíèåì
ÁÄÓ íàïîìèíàåò òîò òèï êëåòî÷íîãî ñòàðåíèÿ, êîòîðûé èíèöèèðóåòñÿ â
êëåòêàõ òîêñè÷åñêèìè àãåíòàìè èëè ñèëüíûì îêèñëèòåëüíûì ñòðåññîì è
êîòîðîå ìîæåò íàñòóïàòü íå òîëüêî ïîñëå èñ÷åðïàíèÿ êëåòêîé ñâîåãî ðåï-
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ëèêàòèâíîãî ïîòåíöèàëà, íî è âíå çàâèñèìîñòè îò âåëè÷èíû ëèìèòà Õåé-
ôëèêà è ñîîòâåòñòâåííî îò äëèíû òåëîìåð. Îí ïîëàãàåò, ÷òî ýôôåêò âûçâàå-
ìîãî ÁÄÓ êëåòî÷íîãî ñòàðåíèÿ (êëåòî÷íîãî «îäðÿõëåíèÿ») â êóëüòóðå íå
ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí äëÿ îáúÿñíåíèÿ ñòàðåíèÿ îðãàíèçìà in vivo.
À. Ì. Îëîâíèêîâ (2005) óêàçûâàåò, ÷òî ÷èñëî ìóòàöèé, èíäóöèðóåìûõ ÁÄÓ
ïðè âîçäåéñòâèè in vivo, äîñòàòî÷íî äëÿ èíèöèàöèè íåîïëàñòè÷åñêîãî ïðî-
öåññà, íî íåäîñòàòî÷íî äëÿ èíèöèàöèè ïðîöåññà ñòàðåíèÿ. Â öèòèðóåìîé
ðàáîòå îí ðàçâèâàåò ãèïîòåçó î êëþ÷åâîé ðîëè èíäóöèðóåìîãî ÁÄÓ óêîðî-
÷åíèÿ êîðîòêèõ ëèíåéíûõ ìîëåêóë ðåäóñîìíîé ÄÍÊ (ñì. ãëàâó 2) â ïðîöåñ-
ñå âûçûâàåìîãî ýòèì àãåíòîì óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ îðãàíèçìà.

13.5. ÊÀÍÖÅÐÎÃÅÍÍÎÅ ÄÅÉÑÒÂÈÅ
5-ÁÐÎÌÎÄÅÇÎÊÑÈÓÐÈÄÈÍÀ

Â îïûòàõ in vitro áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî äîáàâëåíèå ÁÄÓ â ïèòàòåëüíóþ
ñðåäó ñ ïîñëåäóþùèì óëüòðàôèîëåòîâûì îáëó÷åíèåì âûçûâàåò íåîïëàñòè-
÷åñêóþ òðàíñôîðìàöèþ ýìáðèîíàëüíûõ êëåòîê ñèðèéñêîãî õîìÿ÷êà (Barrett
et al., 1978), ÷òî, ïî ìíåíèþ àâòîðîâ, ñâèäåòåëüñòâóåò î äîñòàòî÷íîñòè èç-
ìåíåíèé ëèøü â îñíîâàíèÿõ ÄÍÊ äëÿ èíèöèàöèè íåîïëàñòè÷åñêîé òðàíñ-
ôîðìàöèè. Â äàëüíåéøåì áûëà âûÿâëåíà îò÷åòëèâàÿ çàâèñèìîñòü âîçíèêíî-
âåíèÿ õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé è ìîðôîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé êëåòîê îò
âðåìåíè âîçäåéñòâèÿ (ñòàäèè êëåòî÷íîãî öèêëà), äîçû ÁÄÓ è îáëó÷åíèÿ
(Monier et al., 1977; Morris, 1991). Àâòîðû ïðåäïîëîæèëè, ÷òî âñëåäñòâèå
ïîòåðè áðîìà ïîä âëèÿíèåì óëüòðàôèîëåòîâîãî îáëó÷åíèÿ ÁÄÓ ïðåâðàùà-
åòñÿ â óðàöèë â ÄÍÊ, è â êîíå÷íîì ñ÷åòå ýòîò ìåõàíèçì îïðåäåëÿåò âîçíèê-
íîâåíèå òî÷å÷íîé ìóòàöèè.

Â 1964 ã. J. Di Paolo ïåðâûì ïpåäïpèíÿë ïîïûòêó âûÿâèòü êàíöåpîãåí-
íîñòü ÁÄÓ â îïûòàõ ñ pàííèì ïîñòíàòàëüíûì ââåäåíèåì ýòîãî âåùåñòâà.
Ó 59 ìûøåé ëèíèè À, ïîëó÷èâøèõ íà 1-å ñóòêè æèçíè 1 ìã ÁÄÓ, ÷åðåç íå-
äåëþ ïîñëå ðîæäåíèÿ — 4 ìã, à ÷åðåç 2, 3, 4, 5 è 6 íåäåëü — ïî 5 ìã ÁÄÓ íà
èíúåêöèþ ïîäêîæíî è óìåðùâëåííûõ â âîçðàñòå 8 ìåñÿöåâ, áûëà âûÿâëåíà
1 àäåíîêàðöèíîìà è 6 àäåíîì ëåãêèõ, òîãäà êàê â êîíòðîëå àäåíîìû ëåãêèõ
ðàçâèëèñü ó 6 èç 70 ìûøåé (p > 0.05). N. Trainin è ñîàâò. (1964) â òîì æå ãî-
äó îïóáëèêîâàëè påçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ âîçìîæíîñòè èíèöèàöèè êàíöå-
pîãåíåçà êîæè àíàëîãàìè îñíîâàíèé ÄÍÊ (â òîì ÷èñëå è ÁÄÓ) ñ ïîñëåäóþ-
ùåé ïpîìîöèåé 5%-íûì êpîòîíîâûì ìàñëîì. Îäíàêî è â ýòîì îïûòå íå áû-
ëî âûÿâëåíî êàíöåpîãåííîãî äåéñòâèÿ ÁÄÓ èç-çà ñåpüåçíûõ ìåòîäè÷åñêèõ
íåäî÷åòîâ, â ÷àñòíîñòè íåäîñòàòî÷íûõ ñpîêîâ íàáëþäåíèÿ çà æèâîòíûìè.

V. Craddock (1981) ñîîáùèëà îá îòñóòñòâèè êàíöåðîãåííîãî ýôôåêòà ÁÄÓ
ïðè åãî ââåäåíèè êðûñàì íà 1-å ñóòêè â äîçàõ îò 1.6 äî 6.4 ìã èëè ïðè ââåäå-
íèè íà 1-å ñóòêè 6.4 ìã, íà 3 è 5-å ñóòêè ïî 3.2 ìã ÁÄÓ (ñóììàðíàÿ äîçà —
12.8 ìã íà æèâîòíîå). Îäíàêî â êàæäîé ïîäîïûòíîé ãðóïïå â ýòîì îïûòå áû-
ëî îò 6 äî 15 êðûñ, ÷òî ÿâíî íåäîñòàòî÷íî äëÿ âûÿâëåíèÿ êàíöåðîãåííîñòè
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àãåíòà. Íå íàáëþäàëîñü âîçíèêíîâåíèÿ îïóõîëåé è ó âçðîñëûõ ñàìîê êðûñ,
êîòîðûì ÁÄÓ â äîçå 500 ìã/êã ââîäèëè ïîñëå ÷àñòè÷íîé ãåïàòýêòîìèè. Îäíà-
êî è â ýòîì îïûòå áûëî ñëèøêîì ìàëîå ÷èñëî æèâîòíûõ. Ýòîé æå ïpè÷èíîé
ñëåäóåò îáúÿñíèòü íåãàòèâíûå påçóëüòàòû îïóáëèêîâàííûõ â 1985 ã. îïûòîâ
Å. Ñ. Ìàíóèëîâîé è ñîàâò. (1985), â êîòîpûõ äëÿ âûÿâëåíèÿ èíèöèèpóþùåãî
êàíöåpîãåíåç äåéñòâèÿ ÁÄÓ ïpèìåíèëè òåñò in vitro—in vivo.

Âïåpâûå äîêàçàòåëüñòâà êàíöåpîãåííîñòè ÁÄÓ â îïûòàõ in vivo áûëè
ïîëó÷åíû Í. Ï. Íàïàëêîâûì è ñîàâò. (Napalkov et al., 1989). Áûëî îáíàpó-
æåíî, ÷òî ÁÄÓ, ââåäåííûé â pàçîâîé äîçå 3.2 ìã êpûñàì íà 1, 3, 7 è 21-å
ñóòêè æèçíè, ò. å. â íåîíàòàëüíîì ïåpèîäå, êîãäà íàèáîëåå âûñîêà ïpîëè-
ôåpàòèâíàÿ àêòèâíîñòü òêàíåé, îêàçûâàåò êàíöåpîãåííûé ýôôåêò, ïpîÿâëÿ-
þùèéñÿ â ïîâûøåíèè ïpè ñpàâíåíèè ñ èíòàêòíûì êîíòpîëåì ÷àñòîòû è
ìíîæåñòâåííîñòè âîçíèêíîâåíèÿ äîápîêà÷åñòâåííûõ è çëîêà÷åñòâåííûõ
îïóõîëåé, à òàêæå ñîêpàùåíèè ëàòåíòíîãî ïåpèîäà èõ pàçâèòèÿ. Ó ñàìîê
óâåëè÷èâàëàñü ïî ñpàâíåíèþ ñ êîíòpîëåì ÷àñòîòà îïóõîëåé ÿè÷íèêîâ, ìàò-
êè è ìÿãêèõ òêàíåé, âûÿâëÿëèñü îïóõîëè, êîòîpûå êpàéíå påäêî âñòpå÷à-
ëèñü ó êpûñ èñïîëüçîâàííîé pàçâîäêè. Ó ñàìöîâ íåîíàòàëüíîå ââåäåíèå
ÁÄÓ ïpèâåëî ê pàçâèòèþ îïóõîëåé ÿè÷åê è ùèòîâèäíîé æåëåçû, ïî÷åê,
ìÿãêèõ òêàíåé. Â äàëüíåéøåì ýòè påçóëüòàòû áûëè âîñïpîèçâåäåíû, è, êpî-
ìå òîãî, ìû óñòàíîâèëè, ÷òî êàíöåpîãåííûé ýôôåêò ÁÄÓ ïpîÿâëÿåòñÿ è ó
ìûøåé, ïpîïîpöèîíàëåí åãî äîçå (Anisimov, 1994, 1995) è ïåpåäàåòñÿ ïî-
òîìñòâó (Anisimov, Osipova, 1993a) (òàáë. 13.2).

Êàíöåðîãåííûé ýôôåêò ÁÄÓ ïðîÿâëÿëñÿ ó ñàìöîâ è ñàìîê êðûñ êàê äî-
ñòîâåðíûì óâåëè÷åíèåì ÷àñòîòû íîâîîáðàçîâàíèé, ñâîéñòâåííûõ èñïîëüçî-
âàííîé ëèíèè êðûñ, òàê è âîçíèêíîâåíèåì ðåäêèõ îïóõîëåé. Ïðè ýòîì óìåíü-
øàëñÿ ëàòåíòíûé ïåðèîä îïóõîëåé è áîëåå ÷àñòî ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì
íàáëþäàëîñü èõ îçëîêà÷åñòâëåíèå. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü òàêæå îòñóòñòâèå
âûðàæåííîé òðîïíîñòè êàíöåðîãåííîãî äåéñòâèÿ ÁÄÓ ê êàêîìó-ëèáî îðãàíó
èëè òêàíè. Ýòî íàáëþäåíèå ñâèäåòåëüñòâóåò â ïîëüçó ïðåäïîëîæåíèÿ, ÷òî
êàíöåðîãåííîå äåéñòâèå ÁÄÓ îáóñëîâëåíî íå ñòîëüêî èçìåíåíèÿìè â îïðåäå-
ëåííûõ ãåíàõ, ñêîëüêî ðàçâèòèåì íåñòàáèëüíîñòè ãåíîìà â öåëîì. Äàííûå î
òîì, ÷òî ó êpûñ, ïîäâåpãøèõñÿ íåîíàòàëüíîìó âîçäåéñòâèþ ÁÄÓ, â òðåõìå-
ñÿ÷íîì âîçpàñòå èìååò ìåñòî óäâîåíèå ÷àñòîòû ÕÀ â ëèìôîöèòàõ ïåpèôåpè-
÷åñêîé êpîâè, íå ïðîòèâîðå÷àò òàêîé òî÷êå çðåíèÿ (Anisimov, Osipova, 1992).

Â 12-ì è 61-ì êîäîíàõ îíêîãåíà Ki-ras â ìåçåíõèìàëüíûõ îïóõîëÿõ ïî÷åê,
èíäóöèpîâàííûõ ââåäåíèåì ÁÄÓ, íàìè áûëè îáíàpóæåíû òî÷å÷íûå ìóòàöèè
(Calvert et al., 1996). Ïðè ýòîì áûëî óñòàíîâëåíî îòñóòñòâèå åäèíîãî ìåõàíèç-
ìà àêòèâàöèè Ki-ras â ýòèõ îïóõîëÿõ è, áîëåå òîãî, âîçíèêíîâåíèå òðàíñâåðçèé
ïàð îñíîâàíèé, íåõàðàêòåðíûõ äëÿ íåïîñðåäñòâåííîãî äåéñòâèÿ ÁÄÓ íà ÄÍÊ.
Ýòè äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî àêòèâàöèÿ îíêîãåíà Ki-ras îáóñëîâëå-
íà íå ïðÿìûì âêëþ÷åíèåì ÁÄÓ â êëþ÷åâîé êîäîí è âûçâàííûõ íåïîñðåäñò-
âåííî èì ìóòàöèé â ìåñòå âêëþ÷åíèÿ, à ÿâëÿåòñÿ âòîðè÷íûì ñîáûòèåì, ñëåä-
ñòâèåì ðàçâèâøåéñÿ íåñòàáèëüíîñòè ãåíîìà. Êàêîâ õàðàêòåð ìóòàöèé â íîâî-
îáðàçîâàíèÿõ äðóãèõ ëîêàëèçàöèé, ðàçâèâøèõñÿ ó êðûñ, êîòîðûì íåîíàòàëü-
íî ââîäèëè ÁÄÓ, îñòàåòñÿ ïîêà íå èññëåäîâàííûì.
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Ò à á ë è ö à 13.2

Âëèÿíèå íåîíàòàëüíîãî ââåäåíèÿ 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèíà
íà ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ è èíäóöèðîâàííûõ îïóõîëåé ó êðûñ è ìûøåé

Ãðóïïà Ïîë
×èñëî
æèâîò-

íûõ

×èñëî æèâîòíûõ
ñ îïóõîëÿìè, %

×èñëî
îïóõîëåé
íà 1 æè-
âîòíîå

Àâòîðû

Êðûñû

Êîíòðîëü Ñàìöû 59 11 (18.6) 0.27 Anisimov, Osipova, 1992

ÁÄÓ 6.4 ìã 22 9 (40.9)* 0.50

ÁÄÓ 12.8 ìã 99 36 (36.4) 0.56

Êîíòðîëü Ñàìêè 39 14 (35.9) 0.53

ÁÄÓ 6.4 ìã 27 13 (48.1) 0.85

ÁÄÓ 12.8 ìã 104 56 (53.8)* 0.81

Êîíòðîëü Ñàìöû 71 15 (21.1) 0.28 Anisimov, 1995

ÁÄÓ 3.2 ìã 14 4 (28.6) 0.50 Anisimov, Osipova, 1993

ÁÄÓ 6.4 ìã 32 19 (31.3) 0.53

ÁÄÓ 12.8 ìã 85 25 (41.2)* 0.41

F1 42 23 (54.8) 1.02

Êîíòðîëü Ñàìêè 79 35 (44.3) 0.80

ÁÄÓ 3.2 ìã 13 7 (53.8) 1.08

ÁÄÓ 6.4 ìã 29 13 (44.8) 1.00

ÁÄÓ 12.8 ìã 107 58 (55.0) 0.83

F1 46 38 (82.6)* 1.52

Êîíòðîëü Ñàìöû 136 37 (27.2) 0.29 Napalkov et al., 1989

ÁÄÓ 54 30 (55.6)* 0.76

ÁÄÓ + ÎÐÎ-1 15 9 (60.0)* 0.93

ÎÐÎ-1 17 10 (58.8)* 0.71

ÁÄÓ + ÃÍÝ 50 13 (26.0) 0.42

ÃÍÝ 45 11 (24.4) 0.31

Êîíòðîëü Ñàìêè 137 65 (47.4) 0.77

ÁÄÓ 55 35 (63.6) 1.15

ÁÄÓ + ÎÐÎ-3 21 18 (85.7)* 1.76

ÎÐÎ-3 22 18 (81.8)* 1.82

ÁÄÓ + ÒÎÒ 57 40 (70.2)* 1.33

ÒÎÒ 43 17 (39.5) 0.44

Êîíòðîëü Ñàìöû 40 9 (22.5) 0.28 Anisimov, Osipova, 1992

ÁÄÓ 29 6 (20.7) 0.24

ÁÄÓ + ÎÐÎ 40 32 (80.0)* 1.40

ÎÐÎ 35 19 (54.3)* 0.94

Êîíòðîëü Ñàìêè 39 14 (35.9) 0.56

ÁÄÓ 58 30 (51.7) 0.69

ÁÄÓ + ÎÐÎ 35 30 (85.7)* 2.11

ÎÐÎ 35 27 (77.1)* 1.80
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Ò à á ë è ö à 13.2 (ïðîäîëæåíèå)

Ãðóïïà Ïîë
×èñëî
æèâîò-

íûõ

×èñëî æèâîòíûõ
ñ îïóõîëÿìè, %

×èñëî
îïóõîëåé
íà 1 æè-
âîòíîå

Àâòîðû

Êîíòðîëü Ñàìöû 40 9 (22.5) 0.28 Îñèïîâà, Àíèñèìîâ,
1992ÁÄÓ 29 18 (66.7) 0.93

ÁÄÓ + ÍÌÌ 43 37 (86.0)* 1.81

ÍÌÌ 43 37 (86.0)* 0.94

Êîíòðîëü Ñàìêè 39 14 (35.9) 0.56

ÁÄÓ 58 30 (51.7) 0.69

ÁÄÓ + ÍÌÌ 33 27 (81.8)* 2.48

ÍÌÌ 25 19 (76.0)* 2.36

Ìûøè

Êîíòðîëü Ñàìöû 31 1 (3.2) 0.03 Anisimov, Osipova, 1992

ÁÄÓ 31 4 (12.9) 0.16

ÁÄÓ + óðåòàí 34 32 (94.1)* 9.00

Óðåòàí 36 24 (66.7)* 3.58

Êîíòðîëü Ñàìêè 35 4 (11.4) 0.14

ÁÄÓ 32 8 (25.0) 0.22

ÁÄÓ + óðåòàí 34 25 (73.0)* 4.99

Óðåòàí 32 18 (56.3)* 1.86

Êîíòðîëü Ñàìöû 30 0 0 Àíèñèìîâ, Øåéêî, 1992

ÁÄÓ 68 0 0

ÁÄÓ + ÒÔÀ 23 13 (56.5)* 0.57

ÒÔÀ 43 9 (20.7)* 0.21

Êîíòðîëü Ñàìêè 30 0 0

ÁÄÓ 84 0 0

ÁÄÓ + ÒÔÀ 53 28 (52.8)* 0.53

ÒÔÀ 41 15 (36.6)* 0.37

Êîíòðîëü Ñàìêè 40 10 (25.0) 0.28 Îñèïîâà, Àíèñèìîâ,
1992ÁÄÓ 31 14 (45.2)* 0.48

ÁÄÓ + ÝÁ 36 30 (83.3)* 1.06

ÝÁ 38 19 (50.0)* 0.55

Ï ð è ì å ÷ à í è å. ÍÌÌ — N-íèòðîçîìåòèëìî÷åâèíà, 50 ìã/êã âíóòðèâåííî; ÎÐÎ-1 — îáùåå ðåíòãå-
íîâñêîå îáëó÷åíèå (1.5 Ãð) â âîçðàñòå 1 ìåñ., ÎÐÎ-3 — â âîçðàñòå 3 ìåñ.; ÒÎÒ — òðàíñïëàíòàöèÿ ÿè÷íèêà â
õâîñò ïîñëå îâàðèýêòîìèè; ÃÍÝ — ãåìèíåôðýêòîìèÿ; ÝÁ — ýñòðàäèîë-áåíçîàò; ÒÔÀ — 12-Î-òåòðàäåêà-
íîèë-13-ôîðáîë àöåòàò; * — ðàçëè÷èå ñ ñîîòâåòñòâóþùèì êîíòðîëåì äîñòîâåðíî, ð < 0.05.



13.6. 5-ÁÐÎÌÎÄÅÇÎÊÑÈÓÐÈÄÈÍ ÊÀÊ ÈÍÈÖÈÀÒÎÐ
Â ÌÎÄÅËßÕ ÄÂÓÕÑÒÀÄÈÉÍÎÃÎ ÊÀÍÖÅÐÎÃÅÍÅÇÀ

Äëÿ âûÿñíåíèÿ òêàíåñïåöèôè÷íîñòè èíèöèèpóþùåãî äåéñòâèÿ ÁÄÓ â
ñåpèè ýêñïåpèìåíòîâ áûëà èñïîëüçîâàíà ñõåìà, â êîòîpîé ïîñëå íåîíàòàëü-
íîãî âîçäåéñòâèÿ ÁÄÓ æèâîòíûå (êpûñû è ìûøè) ïîäâåpãàëèñü âîçäåéñò-
âèþ âòîpîãî àãåíòà êàê ñ âûpàæåííîé îpãàíîòpîïíîñòüþ, òàê è áåç íåå.
Â êà÷åñòâå âòîpîãî âîçäåéñòâèÿ áûëè èñïîëüçîâàíû ó êpûñ: îáùåå påíòãå-
íîâñêîå îáëó÷åíèå (ÎÐÎ), N-íèòpîçîìåòèëìî÷åâèíà (ÍÌÌ), ãåìèíåôpýê-
òîìèÿ, àóòîòpàíñïëàíòàöèÿ ÿè÷íèêà â õâîñò îâàpèîýêòîìèpîâàííûì êpû-
ñàì (ÒÎÒ) ñ öåëüþ èíäóêöèè ó íèõ ñèíäpîìà ïåpñèñòèpóþùåãî ýñòpóñà, è ó
ìûøåé: ópåòàí, ýñòpàäèîë-áåíçîàò è 12-Î-òåòpàäåêàíîèëôîpîáîë-13-àöåòàò
(ÒÔÀ) (òàáë. 13.2).

×àñòîòà çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîápàçîâàíèé ó ñàìöîâ êpûñ, ïîäâåpãøèõ-
ñÿ íåîíàòàëüíîìó âîçäåéñòâèþ ÁÄÓ è ïîñëåäóþùåìó ââåäåíèþ ÍÌÌ â
âîçpàñòå 3 ìåñÿöåâ, çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàëàñü ïî ñpàâíåíèþ ñ æèâîòíû-
ìè, êîòîpûì ââîäèëè òîëüêî ÁÄÓ (Anisimov, 1995a). Ïpè ýòîì ÷àñòîòà ìå-
çåíõèìàëüíûõ îïóõîëåé ïî÷åê, àäåíîêàpöèíîì òîëñòîé êèøêè è ëåéêîçîâ
áûëà çíà÷èòåëüíî áîëüøåé ó êpûñ, ïîëó÷àâøèõ ÁÄÓ + ÍÌÌ, ÷åì ó ïîäâåp-
ãàâøèõñÿ âîçäåéñòâèþ îäíîãî ÍÌÌ. Òîëüêî â ïåpâîé èç âñåõ ãpóïï êpûñ
pàçâèëèñü íîâîîápàçîâàíèÿ ïpåäæåëóäêà è ëåéäèãîìû ÿè÷åê. Ó ñàìîê êpûñ,
êîòîpûì ââîäèëè ÁÄÓ + ÍÌÌ, òîëüêî ÍÌÌ èëè ÁÄÓ, è â êîíòpîëå ÷àñòî-
òà çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé ñîñòàâèëà ñîîòâåòñòâåííî 67, 52, 10 è 8 %.
×àñòîòà àäåíîêàpöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû è îïóõîëåé ÿè÷íèêîâ áûëà ñóùå-
ñòâåííî áîëüøåé â ãpóïïå ñàìîê êpûñ, ïîäâåpãøèõñÿ âîçäåéñòâèþ ÁÄÓ è
ÍÌÌ, ÷åì â ãpóïïå æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ òîëüêî ÍÌÌ. Òàêèì îápàçîì,
íåîíàòàëüíîå âîçäåéñòâèå ÁÄÓ óâåëè÷èâàëî ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê äåéñòâèþ
ýòîãî àëêèëèpóþùåãî êàíöåpîãåíà è pàñøèpÿëî ñïåêòp èíäóöèpóåìûõ èì
íîâîîápàçîâàíèé. Íåîáõîäèìî ïîä÷åpêíóòü, ÷òî ýòîò ýôôåêò ñîõpàíÿëñÿ
ïpè âîçäåéñòâèè ÍÌÌ â âîçpàñòå 15 ìåñÿöåâ (Anisimov, 1995a).

Èíäóêöèÿ ñèíäðîìà ïîñòîÿííîãî ýñòðóñà ó ñàìîê êpûñ, ïîäâåpãøèõñÿ
íåîíàòàëüíîìó âîçäåéñòâèþ ÁÄÓ, ïpèâåëà ê ñóùåñòâåííîìó óâåëè÷åíèþ
ìíîæåñòâåííîñòè pàçâèòèÿ îïóõîëåé, ÷àñòîòû âîçíèêíîâåíèÿ îïóõîëåé
ÿè÷íèêîâ è ïîëèïîâ ìàòêè ïî ñpàâíåíèþ ñ êpûñàìè, ïîëó÷àâøèìè òîëüêî
ÁÄÓ, èëè ñ èíäóöèpîâàííûì ïîñòîÿííûì ýñòðóñîì (Napalkov et al., 1989).
Áîëåå òîãî, íàáëþäàëîñü pàçâèòèå çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîápàçîâàíèé ìàò-
êè, ÿè÷íèêîâ è ùèòîâèäíîé æåëåçû, êîòîpûå íå âîçíèêàëè ïpè òîì èëè
èíîì èçîëèpîâàííîì âîçäåéñòâèè. Òàêèì îápàçîì, íåîíàòàëüíîå âîçäåéñò-
âèå ÁÄÓ ñóùåñòâåííî óâåëè÷èâàëî ÷óâñòâèòåëüíîñòü îpãàíîâ påïpîäóêòèâ-
íîé ñèñòåìû (ìàòêè è ÿè÷íèêîâ) ê ñòèìóëèpóþùåìó äåéñòâèþ íàpóøåííî-
ãî ãîpìîíàëüíîãî pàâíîâåñèÿ íà êàíöåpîãåíåç.

Ó÷èòûâàÿ äàííûå î ñóùåñòâåííûõ pàçëè÷èÿõ ÷óâñòâèòåëüíîñòè pàçëè÷-
íûõ îpãàíîâ íåïîëîâîçpåëûõ è âçpîñëûõ æèâîòíûõ ê äåéñòâèþ èîíèçèpóþ-
ùåé pàäèàöèè (Anisimov, 1987), ìû ïîäâåpãëè îáùåìó ðåíòãåíîâñêîìó îá-
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ëó÷åíèþ â äîçå 1.5 Ãp êpûñ, íåîíàòàëüíî ïîëó÷àâøèõ ÁÄÓ â âîçpàñòå 1 èëè
3 ìåñÿöåâ (Napalkov et al., 1989; Anisimov, Osipova, 1993). Êîìáèíèpîâàí-
íîå âîçäåéñòâèå ÁÄÓ è îáùåãî ðåíòãåíîâñêîãî îáëó÷åíèÿ â âîçpàñòå 1 ìå-
ñÿöà ïpèâåëî ó ñàìîê ê ñóùåñòâåííîìó óâåëè÷åíèþ ÷àñòîòû îïóõîëåé ïî
ñpàâíåíèþ ñ êpûñàìè, ïîäâåpãøèìèñÿ âîçäåéñòâèþ òîëüêî ÁÄÓ èëè îáëó-
÷åíèþ. Ó ñàìöîâ ñîâìåñòíîå ïpèìåíåíèå ÁÄÓ è îáëó÷åíèÿ ïpèâåëî ëèøü ê
pàñøèpåíèþ ñïåêòpà pàçâèâøèõñÿ íîâîîápàçîâàíèé ïî ñpàâíåíèþ ñ ëþáîé
äpóãîé ñpàâíèâàåìîé ãpóïïîé. Êîãäà æå ñàìöîâ êpûñ, íåîíàòàëüíî ïîëó-
÷èâøèõ ÁÄÓ, îáëó÷èëè â âîçpàñòå 3 ìåñÿöåâ, íàáëþäàëîñü ñóùåñòâåííîå
óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû êàê âñåõ, òàê è òîëüêî çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé è èõ
ìíîæåñòâåííîñòè, ïî ñpàâíåíèþ ñ ãpóïïàìè, ïîäâåpãøèìèñÿ âîçäåéñòâèþ
òîëüêî ÁÄÓ èëè ðåíòãåíîâñêîãî îáëó÷åíèÿ. Ó ñàìîê ýôôåêò ñîâìåñòíîãî
ïpèìåíåíèÿ ÁÄÓ è îáëó÷åíèÿ ïpîÿâèëñÿ â óâåëè÷åíèè ÷àñòîòû è ìíîæåñò-
âåííîñòè çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé. Òàêèì îápàçîì, â äâóõ ýêñïåpèìåíòàõ
áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî íåîíàòàëüíîå ïpèìåíåíèå ÁÄÓ ñîïpîâîæäàåòñÿ ñó-
ùåñòâåííûì óâåëè÷åíèåì ÷óâñòâèòåëüíîñòè pÿäà îpãàíîâ è òêàíåé ê êàíöå-
pîãåííîìó äåéñòâèþ èîíèçèpóþùåé pàäèàöèè è pàñøèpÿåò ñïåêòp èíäóöè-
póåìûõ èì íîâîîápàçîâàíèé.

Â îïûòàõ íà ìûøàõ áûë èçó÷åí ñîâìåñòíûé ýôôåêò íåîíàòàëüíîãî âîç-
äåéñòâèÿ ÁÄÓ è pÿäà îïóõîëåâûõ ïpîìîòîpîâ. Íà ñàìêàõ ìûøåé BALB/c
áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî íåîíàòàëüíîå ââåäåíèå ÁÄÓ ñóùåñòâåííî óâåëè÷è-
âàåò ÷óâñòâèòåëüíîñòü æèâîòíûõ ê äåéñòâèþ ýñòpàäèîëà-áåíçîàòà (Îñèïî-
âà, Àíèñèìîâ, 1992), ópåòàíà (Anisimov, Osipova, 1992a) è 12-O-òåòpàäåêà-
íîèëôîpáîë-13-àöåòàòà (Àíèñèìîâ, Øåéêî, 1996). Â òpåõ ñåpèÿõ îïûòîâ íà
ìûøàõ áûëî ïîêàçàíî, ÷òî íåîíàòàëüíîå ïpèìåíåíèå ÁÄÓ ñóùåñòâåííî
óâåëè÷èâàåò ÷óâñòâèòåëüíîñòü òêàíè-ìèøåíè, ñïåöèôè÷íîé äëÿ êàæäîãî èç
èñïîëüçîâàííûõ ïpîìîòîpîâ êàíöåpîãåíåçà (òàáë. 13.2).

Òàêèì îáðàçîì, â îïûòàõ ñ ÁÄÓ âïåðâûå ýêñïåðèìåíòàëüíî áûëè ïîëó-
÷åíû óáåäèòåëüíûå äîêàçàòåëüñòâà, ÷òî ñàìî ïî ñåáå èçáèðàòåëüíîå ïî-
âðåæäåíèå ÄÍÊ ìîæåò âûçûâàòü èíèöèàöèþ êàíöåðîãåíåçà.

13.7. ÏÅÐÑÈÑÒÅÍÖÈß ÈÍÈÖÈÈÐÓÞÙÅÃÎ ÝÔÔÅÊÒÀ
5-ÁÐÎÌÎÄÅÇÎÊÑÈÓÐÈÄÈÍÀ

Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîå èçó÷åíèå ðàñïðåäåëåíèÿ è ïåðñèñòåíöèè íåî-
íàòàëüíî ââåäåííîãî ÁÄÓ ó êðûñ ïîêàçàëî, ÷òî îí ïðèñóòñòâîâàë â ÿäðàõ
áîëüøèíñòâà íîðìàëüíûõ òêàíåé â ïåðèîä îò 1 ÷àñà ïîñëå ïîñëåäíåé èíú-
åêöèè äî âîçðàñòà 1 ãîäà (Ward et al., 1991). Âî âñåõ èçó÷åííûõ òêàíÿõ íà-
áëþäàëîñü ïîñòåïåííîå óìåíüøåíèå ñîäåðæàíèÿ ÁÄÓ ñ âîçðàñòîì æè-
âîòíûõ. Â òêàíÿõ ñ íîðìàëüíî íèçêèì óðîâíåì ñèíòåçà ÄÍÊ (ýïèòåëèé èç-
âèòûõ êàíàëüöåâ ïî÷åê) ýòî ñíèæåíèå áûëî îòíîñèòåëüíî ìåíüøèì, ÷åì
â òêàíÿõ ñ âûñîêèì óðîâíåì ñèíòåçà ÄÍÊ, íàïðèìåð â ýïèòåëèè ìàòêè. Ýòè
äàííûå ïîñëóæèëè îñíîâàíèåì äëÿ èçó÷åíèÿ ìîäèôèöèðóþùåãî âëèÿ-
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íèÿ âîçðàñòà è óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ, èíäóöèðóåìîãî íåîíàòàëüíûì ââåäå-
íèåì ÁÄÓ, íà ÷óâñòâèòåëüíîñòü êðûñ ê âîçäåéñòâèþ ÍÌÌ (Ànisimov,
1995). Â ýòîì îïûòå êîíòðîëüíûì êðûñàì îáîåãî ïîëà è êðûñàì, êîòî-
ðûå ïîäâåðãëèñü íåîíàòàëüíîìó âîçäåéñòâèþ ÁÄÓ (3.2 ìã íà 1, 3, 7 è 21-é
äíè æèçíè), â âîçðàñòå 3 èëè 15 ìåñÿöåâ îäíîêðàòíî âíóòðèâåííî ââåëè
ÍÌÌ â äîçå 10 èëè 50 ìã/êã âåñà òåëà. Îñíîâíûå ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû
â òàáë. 13.3.

Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî êàíöåðîãåíåç, èíäóöèðîâàííûé ââåäåíèåì ÍÌÌ
ñàìöàì è ñàìêàì êðûñ â 3-ìåñÿ÷íîì è â 15-ìåñÿ÷íîì âîçðàñòå, íîñèò äîçî-
çàâèñèìûé õàðàêòåð. Ïðè êîìáèíèðîâàííîì âîçäåéñòâèè ÁÄÓ è ÍÌÌ, ââå-
äåííîì 3-ìåñÿ÷íûì êðûñàì, ïðîèñõîäèëî óñèëåíèå êàíöåðîãåíåçà â òåõ îð-
ãàíàõ, êîòîðûå ÿâëÿþòñÿ ìèøåíÿìè äëÿ ÍÌÌ. Ó êðûñ âñåõ ãðóïï, ïîëó÷àâ-
øèõ ÁÄÓ, îòìå÷àëîñü ïîÿâëåíèå ó ñàìöîâ ðåäêèõ îïóõîëåé è òîðìîæåíèå
ðàçâèòèÿ îïóõîëåé ãèïîôèçà ó ñàìîê, à òàêæå óìåíüøåíèå ÷èñëà ãîðìîíîçà-
âèñèìûõ äîáðîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé ìîëî÷íûõ æåëåç. Ïðè ââåäåíèè
ÍÌÌ êðûñàì â âîçðàñòå 15 ìåñÿöåâ èíèöèèðóþùèé ýôôåêò ÁÄÓ ñîõðàíÿë-
ñÿ, à íîâîîáðàçîâàíèÿ âîçíèêàëè òàêæå ïðåèìóùåñòâåííî â òåõ îðãàíàõ, êî-
òîðûå ÿâëÿëèñü ìèøåíÿìè äëÿ ýòîãî êàíöåðîãåíà (Anisimov, 1995). Ðàñ÷åòû
äèíàìèêè ðàçâèòèÿ îïóõîëåé ïîêàçàëè, ÷òî ôàòàëüíûå îïóõîëè, ïðèâîäèâ-
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Ò à á ë è ö à 13.3

×àñòîòà âîçíèêíîâåíèÿ íîâîîáðàçîâàíèé ó êðûñ,
ïîäâåðãøèõñÿ íåîíàòàëüíîìó âîçäåéñòâèþ 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèíà

è N-íèòðîçîìåòèëìî÷åâèíû â ðàçíîì âîçðàñòå (Anisimov, 1995)

Âîçäåéñòâèå Ïîë

3 ìåñÿöà 15 ìåñÿöåâ

×èñëî
êðûñ

×èñëî
êðûñ

ñ îïóõî-
ëÿìè, %

×èñëî
îïóõî-
ëåé íà

1 êðûñó

×èñëî
êðûñ

×èñëî
êðûñ

ñ îïóõî-
ëÿìè, %

×èñëî
îïóõî-
ëåé íà

1 êðûñó

Êîíòðîëü Ñàìöû 71 15 (21.1) 1.33 63 12 (19.0) 1.67

Ñàìêè 79 35 (44.3) 1.80 67 30 (44.8) 1.87

ÁÄÓ Ñàìöû 85 25 (32.5) 1.40 45 21 (46.7)* 1.38

Ñàìêè 107 58 (56.3)* 1.53 64 40 (62.5)* 1.65

ÍÌÌ-10 Ñàìöû 35 12 (34.3) 1.50 42 12 (28.6) 1.33

Ñàìêè 35 20 (57.1)* 3.20 32 15 (46.9) 2.53

ÁÄÓ + ÍÌÌ-10 Ñàìöû 37 23 (62.2)* 1.48 44 24 (54.5) 1.11

Ñàìêè 46 29 (63.0)* 2.00 43 26 (60.5)* 2.00

ÍÌÌ-50 Ñàìöû 27 18 (66.7)* 1.50 41 15 (36.6) 1.40

Ñàìêè 35 25 (71.4)* 3.44 31 18 (58.1)* 2.94

ÁÄÓ + ÍÌÌ-50 Ñàìöû 43 37 (86.1)* 2.00 41 30 (73.2) 1.67

Ñàìêè 33 27 (81.8)* 3.03 35 26 (74.3)* 2.04

Ï ð è ì å ÷ à í è å. ÍÌÌ-10 — N-íèòðîçîìåòèëìî÷åâèíà, 10 ìã/êã; ÍÌÌ-50 — 50 ìã/êã; * — ðàçëè÷èå
ñ ñîîòâåòñòâóþùèì êîíòðîëåì äîñòîâåðíî, ð < 0.001.



øèå ê ãèáåëè æèâîòíûõ, ðàçâèâàëèñü áûñòðåå âñåãî ó æèâîòíûõ, êîòîðûì
íåîíàòàëüíî ââîäèëè ÁÄÓ, à ÍÌÌ ââîäèëè â âîçðàñòå 15 ìåñÿöåâ (ðèñ.
13.1).

Òàêèì îáðàçîì, ïðè êîìáèíèðîâàííîì âîçäåéñòâèè ÁÄÓ è äîïîëíèòåëü-
íûõ ïðîìîòèðóþùèõ èëè êàíöåðîãåííûõ âîçäåéñòâèé ïðîèñõîäèò ñóùåñò-
âåííîå óñèëåíèå êàíöåðîãåíåçà ïðåèìóùåñòâåííî â òêàíÿõ, ÿâëÿþùèõñÿ
ìèøåíÿìè äëÿ âòîðîãî àãåíòà.

Ýòîò ôåíîìåí íàáëþäàëñÿ êàê â ñëó÷àå ïðèìåíåíèÿ â êà÷åñòâå âòîðîãî
àãåíòà, âûçûâàþùåãî îïóõîëè ìíîãèõ ëîêàëèçàöèé (íàïðèìåð, îáùåå ðåíò-
ãåíîâñêîå îáëó÷åíèå èëè N-íèòðîçîìåòèëìî÷åâèíà), òàê è â ñëó÷àå ïðèìå-
íåíèÿ àãåíòîâ, îáëàäàþùèõ âûðàæåííîé òêàíåñïåöèôè÷íîñòüþ äåéñòâèÿ
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Ðèñ. 13.1. Äèíàìèêà âîçíèêíîâåíèÿ íîâîîáðàçîâàíèé: À — ó ñàìöîâ êðûñ, ïîäâåðãøèõñÿ
íåîíàòàëüíîìó âîçäåéñòâèþ ÁÄÓ è ââåäåíèþ ÍÌÌ â âîçðàñòå 3 ìåñ.; Á — â âîçðàñòå 15 ìåñ.

Ïî îñè àáñöèññ — âîçðàñò, ñóò.; ïî îñè îðäèíàò — êîëè÷åñòâî êðûñ ñ îïóõîëÿìè, %. Ñòðåëêàìè óêàçà-
íî âðåìÿ ââåäåíèÿ ÍÌÌ.



(íàïðèìåð, óðåòàíà, ýñòðàäèîëà-áåíçîàòà èëè ÒÔÀ). Ýòè äàííûå, à òàêæå
îòñóòñòâèå åäèíîãî ìåõàíèçìà àêòèâàöèè îíêîãåíà Ki-ras â ìåçåíõèìàëü-
íûõ îïóõîëÿõ ïî÷åê ó êðûñ (íàëè÷èå òðàíñâåðçèé, íå ñâîéñòâåííûõ íåïî-
ñðåäñòâåííîìó äåéñòâèþ ÁÄÓ íà ÄÍÊ) óáåäèòåëüíî ñâèäåòåëüñòâóþò î ðàç-
âèâàþùåéñÿ âñëåäñòâèå íåîíàòàëüíîãî ââåäåíèÿ ÁÄÓ íåñòàáèëüíîñòè ãåíî-
ìà âî âñåõ òêàíÿõ îðãàíèçìà. Ðåçóëüòàòû îïûòà, â êîòîðîì âòîðîé àãåíò
(ÍÌÌ) ââîäèëñÿ êðûñàì â 15-ìåñÿ÷íîì âîçðàñòå, äåìîíñòðèðóþò, ÷òî èíè-
öèèðóþùèé ýôôåêò ÁÄÓ äëèòåëüíî ñîõðàíÿåòñÿ ïîñëå åãî ââåäåíèÿ âî ìíî-
ãèõ òêàíÿõ îðãàíèçìà.

13.8. ÌÀÒÅÌÀÒÈ×ÅÑÊÎÅ ÌÎÄÅËÈÐÎÂÀÍÈÅ
ÈÍÄÓÖÈÐÓÅÌÎÃÎ ÁÄÓ ÑÒÀÐÅÍÈß È ÊÀÍÖÅÐÎÃÅÍÅÇÀ

Äëÿ ìàòåìàòè÷åñêîé ìîäåëè áûëà âûáðàíà ñõåìà ñòàðåíèÿ ñ äâóìÿ âîç-
ìîæíûìè ïóòÿìè ðàçâèòèÿ ïðîöåññà: â ñòîðîíó ñòàðåíèÿ ñ àïîïòîçîì è íå-
êðîçîì äëÿ äèôôåðåíöèðîâàííûõ êëåòîê è ìíîãîñòàäèéíûé ïðîöåññ çëîêà-
÷åñòâåííîé òðàíñôîðìàöèè êëåòêè (Áóòîâ è äð., 2001; Butov et al., 2002).
Áûëà ðàññìîòðåíà ìàòåìàòè÷åñêàÿ ìîäåëü ïðîöåññîâ ñòàðåíèÿ è êàíöåðîãå-
íåçà â ïðîëèôåðèðóþùèõ òêàíÿõ. Ñîâîêóïíûé îáúåì òêàíåé ñ óñðåäíåí-
íûì óðîâíåì ïðîëèôåðàöèè áûë ïðèíÿò â ðàçìåðå 1.5�1010 êëåòîê, ÷òî ñî-
îòâåòñòâóåò 15 ã æèâîé òêàíè, ò. å. ñîâîêóïíîñòè ÷èñëà êëåòîê ñ ñîâïàäàþ-
ùèì óðîâíåì ïðîëèôåðàöèè, ýêâèâàëåíòíûì ñóììå ïðîëèôåðèðóþùèõ ñ
ðàçëè÷íûìè ñêîðîñòÿìè ðàçëè÷àþùèõñÿ îáúåìîâ òêàíåé. Â õîäå ìîäåëèðî-
âàíèÿ â êà÷åñòâå îòäåëüíûõ ôàçîâûõ ñîñòîÿíèé ðàññìàòðèâàëèñü: èíòåðôà-
çà êëåòêè, ôàçà ìèòîçà, ïðåèíèöèèðîâàííîå, èíèöèèðîâàííîå è òðàíñôîð-
ìèðîâàííîå ñîñòîÿíèÿ êëåòêè, ôàçà îïóõîëåâîãî ðîñòà. ßâëåíèÿìè, îïðåäå-
ëÿþùèìè âûáûòèå êëåòîê, áûëè: àïîïòîç, íåêðîç, èììóííàÿ ýëèìèíàöèÿ.
Ïðîìîòîðû è èíèöèàòîðû ðàññìàòðèâàëèñü îòäåëüíî. Ó÷èòûâàëèñü ñèñòåì-
íûé óðîâåíü ðåãóëèðîâàíèÿ ïðîëèôåðàöèè, óñðåäíåííîå áåëêîâîå è óãëå-
âîäíîå ïèòàíèå êëåòêè. Â êà÷åñòâå ïðè÷èí ñìåðòè ðàññìàòðèâàëèñü: ôóíê-
öèîíàëüíàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü îðãàíà, êðèòè÷åñêèé ðàçìåð îïóõîëè è äð.
Â ïîðÿäêå óïðîùåíèÿ äîïóñêàëîñü, ÷òî îñíîâíîå ÷èñëî ÿâëåíèé àïîïòîçà è
íåêðîçà ïðîèñõîäèò âî âðåìÿ èíòåðôàçû, è á *îëüøàÿ ÷àñòü ìóòàöèé ïðèõî-
äèòñÿ íà ôàçó ìèòîçà êëåòî÷íîãî öèêëà. Óðîâåíü ïîâðåæäåíèé, îáóñëîâëåí-
íûõ ñâîáîäíûìè ðàäèêàëàìè, â íîðìå ïðåäïîëàãàëñÿ ïðåâûøàþùèì ñîâî-
êóïíûé óðîâåíü ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ ìóòàãåíàìè è ïîâðåæäåíèé â ïðîöåññå
òðàíñêðèïöèè íå ìåíåå ÷åì â 5 ðàç. Ïðè ýòîì óðîâíè ïîâðåæäåíèé ìóòàãå-
íàìè è â ðåçóëüòàòå òðàíñêðèïöèè ïîëàãàëèñü ðàâíûìè. Óðîâåíü ðåïàðàöèè
ÄÍÊ ïðåäïîëàãàëñÿ îáåñïå÷èâàþùèì ðàâíîâåñíîå âîññòàíîâëåíèå ïîâðåæ-
äåíèé.

Ïðè âîçäåéñòâèè ÁÄÓ ìóòàãåííûé ôàêòîð ñòàðåíèÿ óâåëè÷èâàëñÿ ìíî-
ãîêðàòíî è ñòàíîâèëñÿ ïðåâàëèðóþùèì (â ìîäåëè ïðåäïîëàãàëîñü, ÷òî
óðîâíè ïðîìîöèè è èíèöèàöèè îêàçûâàþòñÿ âûøå áàçîâûõ â 2000 ðàç íåïî-
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ñðåäñòâåííî ïîñëå ââåäåíèÿ ÁÄÓ, ïîñëå ÷åãî êîíöåíòðàöèÿ ÁÄÓ è ÷àñòîòà
ìóòàöèé ýêñïîíåíöèàëüíî óìåíüøàþòñÿ).

Â ñîîòâåòñòâèè ñ ýòèìè ïðåäïîëîæåíèÿìè è ïðèâåäåííîé íà ðèñ. 13.2
ñõåìîé ïåðåõîäîâ êëåòîê èç îäíîãî ôàçîâîãî ñîñòîÿíèÿ â äðóãîå è îñóùåñò-
âëÿåòñÿ çàïèñü ìàòåìàòè÷åñêîé ìîäåëè. Òàê, ïðîöåññ Nt ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé
÷èñëî êëåòîê â èíòåðôàçå ñ íåêîòîðîé èäåàëüíîé íîðìîé ðàçâèòîãî îðãà-
íèçìà N; N

s

t — ÷èñëî êëåòîê â ôàçå ìèòîçà; Àt ÿâëÿþòñÿ ñ÷èòàþùèì ïðî-
öåññîì ÷èñëà ïåðåõîäîâ èç ñîñòîÿíèÿ Nt, a A

t

s — îáðàòíûõ ïåðåõîäîâ. Ïðî-
öåññ Bt — ÷èñëî ñîáûòèé ãèáåëè êëåòîê â õîäå ñòàðåíèÿ (àïîïòîç è íåêðîç).
×èñëî àêòîâ óäâîåíèÿ ïðè ðàçâèòèè è (èëè) óùåðáå òêàíè îáîçíà÷åíî A

t

D , à
âûáûòèå âî âðåìÿ ìèòîçà — B

t

s . Êîëè÷åñòâî ïîâðåæäåíèé êëåòîê (èíèöèà-
öèÿ) AtP íàõîäèòñÿ â ñîñòîÿíèè äèíàìè÷åñêîãî ðàâíîâåñèÿ ñ ïðîöåññîì ðå-
ïàðàöèè A

t

R ; ñîîòâåòñòâóþùèå ïðåëàòåíòíûå (îáðàòèìî èíèöèèðîâàííûå)
êëåòêè N

t

P â ñëó÷àå äîïîëíèòåëüíîé èíèöèàöèè ïîðîæäàþò ñóáïîïóëÿöèþ
êëåòîê ëàòåíòíûõ (íåîáðàòèìî èíèöèèðîâàííûõ) N

t

L . Ñîîòâåòñòâóþùèé
ïðîöåññ ïåðåõîäîâ B

t

P — çàêðåïëåíèå èíèöèàöèè. Âîçäåéñòâèå íà ëàòåíò-
íûå êëåòêè ìóòàãåíîì-ïðîìîòîðîì âûçûâàåò ïîòîê ïåðåõîäîâ A

t

T ñ ôîðìè-
ðîâàíèåì ñóáïîïóëÿöèè òðàíñôîðìèðîâàííûõ (íåîïëàñòè÷åñêèõ) êëåòîê
N

t

T. Â äàííîé ìîäåëè ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî òðàíñôîðìèðîâàííûå êëåòêè
ìîãóò îñóùåñòâëÿòü îïóõîëåâûé ðîñò A

t

TD ïðè íàëè÷èè èììóííîãî êîíòðî-
ëÿ ñ ÷èñëîì ýëèìèíèðîâàííûõ êëåòîê B

t

T. Óðîâíè ìóòàãåíîâ è ôàêòîðîâ ðî-
ñòà îïðåäåëÿþò èíòåíñèâíîñòè ñîîòâåòñòâóþùèõ ïðîöåññîâ ïåðåõîäîâ, ÿâ-
ëÿÿñü ïî ñóùåñòâó ïðîñòî ïåðåìåííûìè êîýôôèöèåíòàìè ïðîïîðöèîíàëü-
íîñòè.
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Ðèñ. 13.2. Ñõåìà ñîñòîÿíèé è ïåðåõîäîâ â êëåòêå ïðè êàíöåðîãåíåçå.



Â ñîîòâåòñòâèè ñ ýòèìè îáîçíà÷åíèÿìè âûïîëíÿþòñÿ ñëåäóþùèå áàëàí-
ñîâûå ñîîòíîøåíèÿ:

N N A B A
t t t

s

1 0
= + – – (1)

N N A A A B As S

t

D

t

S

t

R

t

S

t

P

1 0
= + + + – – (2)

N N A A BP P

t

P

t

R

t

P

1 0
= + – – (3)

N N B AL L

t

P

t

T

1 0
= + – (4)

N N A B AT T

t

T

t

T

t

TD

1 0
= + +– (5)

Ïðîöåññû ïåðåõîäîâ îïðåäåëÿþòñÿ ñâîèìè êîìïåíñàòîðàìè (Áóòîâ
è äð., 2001).

Çäåñü, íàïðèìåð, â óðàâíåíèè äëÿ A
t

R âûðàæåíèå a N l
s

P

s4
⋅ρ ïîä èíòåãðà-

ëîì îçíà÷àåò, ÷òî â ìîìåíò s çà ìàëîå âðåìÿ D ÷èñëî êëåòîê, ïåðåõîäÿùèõ
èç ñîñòîÿíèÿ NP â ñîñòîÿíèå NS, ïðîïîðöèîíàëüíî ÷èñëó èñõîäíûõ êëåòîê
N

s

P è ôàêòîðó ïðîëèôåðàöèè ρ l
s

ñ êîýôôèöèåíòîì ðåïàðàöèè à4, è àíàëî-
ãè÷íî âî âñåõ îñòàëüíûõ óðàâíåíèÿõ.

Óêàçàííûå ïðîöåññû ðåãóëèðóþòñÿ îíòîãåíåòè÷åñêèìè, òêàíåâûìè,
ïðîëèôåðàòèâíûìè è ñèíòåòè÷åñêèìè ôàêòîðàìè â ñîîòâåòñòâèè ñî ñëåäóþ-
ùèìè ñîîòíîøåíèÿìè: ïðîãðàììíûé (îíòîãåíåòè÷åñêèé) óðîâåíü ðàçâèòèÿ
îïèñûâàåòñÿ êàê dÃ r Ã dt

t t
= ⋅( – )1 ñ ðåøåíèåì Ã

t
= ⋅1 – 1 – Ã exp –rt

0
( ) { },

óðîâåíü «çàïîëíåííîñòè» îðãàíà îïðåäåëÿåòñÿ ñîîòíîøåíèåì: nt = Nt/N, ñî-
îòâåòñòâåííî, óðîâåíü «óùåðáà» òêàíè ðàâåí L n

t t
= 1 – . Ôóíêöèîíàëüíàÿ

ñïîñîáíîñòü îðãàíà ïðîïîðöèîíàëüíà óðîâíþ ñèíòåçà áåëêà Q
t

ñ ó÷åòîì îí-
òîãåíåòè÷åñêîãî óðîâíÿ Ã Ô G Q Ã n Q Ã

t t t t t t t t
: = ⋅ = ⋅ .

Ïðè íàðàñòàíèè óðîâíÿ ïîâðåæäåíèé Àt àíàáîëè÷åñêèé ïîòåíöèàë Q
t

M

ñíèæàåòñÿ dQ k Q dA k Q D dt
t

M

t

M

t t

M

t
= ⋅ = ⋅ ⋅– – , è ïðè íà÷àëüíîì çíà÷åíèè

Q QM M

0
= ⋅ ⋅exp {–k A }

0
, ðàâåí Q Q e

t

M M= ⋅ ⋅xp –k A
t

{ }; äîñòèæèìûé ïî óñëî-

âèÿì ïèòàíèÿ óðîâåíü ñèíòåçà áåëêà îïðåäåëÿåòñÿ ñëåäóþùèì ñîîòíîøåíè-

åì: dQ Z
t

= ⋅ ⋅( )Q V – Q dt
t

M

t
, Q

0
0> , ãäå V

t
ε [0, 1] — óðîâåíü ïèòàíèÿ (Vt = 1

ñîîòâåòñòâóåò íîðìå, íî è Vt > 1 äîïóñòèìî, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò ñòèìóëÿöèè

ñèíòåçà). Óðîâåíü èììóíèòåòà Jt ñíèæàåòñÿ ïî çàêîíó dJ J D dt
t t t

= ⋅– è ïðè

íà÷àëüíîì çíà÷åíèè J A
0 0

= exp{– } ðàâåí J A
t

= exp{– }. Ñèñòåìíî îáóñëîâ-

ëåííûé óðîâåíü ïðîëèôåðàöèè çàïèñûâàåòñÿ â âèäå: ρ l H Q
t t t

= ⋅ , ãäå Ht —

ãîðìîíàëüíî îáóñëîâëåííûé èíäåêñ ïðîëèôåðàöèè.
Âíåøíèå âîçäåéñòâèÿ è âíóòðåííèå ïîâðåæäàþùèå ôàêòîðû â óðàâíå-

íèÿõ ó÷èòûâàþò óñëîâèÿ ýêñïåðèìåíòà. Ìóòàãåíû-èíèöèàòîðû îïðåäåëÿ-
þòñÿ êàê ϕ ϕ ϕ ε ϕt

b ýêñï I ýêñït K= + ( ), ãäå ϕ b — áàçîâûé óðîâåíü, ϕ ýêñï — äîïîë-
íèòåëüíî ïðèâíåñåííûå ýêñïåðèìåíòîì èíòåíñèâíîñòè ìóòàöèè âî âðåìÿ
âîçäåéñòâèÿ K ýêñï

ϕ . Ñîâîêóïíàÿ êîíöåíòðàöèÿ ìóòàãåíîâ (ïðîìîòîðîâ è èíè-
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öèàòîðîâ) µ φ ψ
t t t

= + âëèÿåò íà èçìåíåíèå îáùåñèñòåìíûõ ïîêàçàòåëåé —
êàê óðîâíÿ èììóíèòåòà, òàê è ïîâðåæäåíèÿ òèïà (II). Óðîâåíü ñâîáîäíûõ
ðàäèêàëîâ, îòâåòñòâåííûõ ïðåæäå âñåãî çà ïîâðåæäåíèÿ òèïà (I), îïðåäåëÿ-
åòñÿ êàê Rt = Rb + Xt, ãäå Rb ñîîòâåòñòâóåò áàçîâîìó óðîâíþ, à

dX X dt dW
t t t

= ⋅ +–λ Θ , γ > 0 ñî ñòîõàñòè÷åñêèì âîçìóùåíèåì Wt — ñòàí-
äàðòíûì âèíåðîâñêèì ïðîöåññîì. ×àñòîòà àíàáîëè÷åñêè îáóñëîâëåííûõ
ìóòàöèé db ïðåäïîëàãàåòñÿ ïîñòîÿííîé. Èíòåíñèâíîñòü îáùåãî ðàçðóøå-
íèÿ çàïèñûâàåòñÿ êàê D R d

t t t
= + +µ , ñ ïðîïîðöèÿìè R Db b= ⋅08. , µ b =

= ⋅ ⋅ = ⋅01 01. .D d Db b b, ãäå D R db b b b= + +µ , µ φ ψb

b b
= + . Óðîâåíü îáùåãî

ïîëíîãî ïîâðåæäåíèÿ îïðåäåëÿåòñÿ êàê A A D ds
t s

= + ∫0
.

Â ìîäåëè ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ñìåðòü îðãàíèçìà ïðîèñõîäèò ïî íåñêîëü-
êèì ïðè÷èíàì: ïî ïðè÷èíå èñòîùåíèÿ ôóíêöèîíàëüíîé ñïîñîáíîñòè òêàíè
ñ ìîìåíòîì ñìåðòè τ φ = >inf{ : ,t t 0 Φ ∆ Φt

< }, ïî ïðè÷èíå èñòîùåíèÿ èììó-
íèòåòà ñ åå ìîìåíòîì τ ∫ = >inf { : ,t T 0 N N

t

T

N
> ⋅ ∆ }. Äàâëåíèå ñðåäû (îáó-

ñëîâëèâàþùåå ïîñòîÿííûå êîìïîíåíòû ñìåðòíîñòè è ñîîòâåòñòâóþùèå
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íåçàâèñèìûå ðàâíîìåðíî ðàñïðåäåëåííûå íà èíòåðâàëå (0.1) ñëó÷àéíûå
âåëè÷èíû. Òàêèì îáðàçîì, ñìåðòü îðãàíèçìà t îïðåäåëÿåòñÿ êàê
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Â õîäå èìèòàöèîííîãî ìîäåëèðîâàíèÿ ïðè áîëüøèõ çíà÷åíèÿõ ÷èñåë
êëåòîê â ñóáïîïóëÿöèÿõ (1)—(5) îñóùåñòâëÿåòñÿ íîðìèðîâàíèå è ñîîòâåò-
ñòâóþùàÿ äèôôóçèîííàÿ àïïðîêñèìàöèÿ ñ ïåðåõîäîì ê óðàâíåíèÿì äèôôó-
çèîííîãî òèïà [íàïðèìåð, óðàâíåíèÿ (1) è (5) çàìåíÿþòñÿ ñîîòâåòñòâåííî íà

Dn L a n a n l dt b A n dt n dW
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è àíàëîãè÷íî äëÿ òåõ ïðîöåññîâ, çíà÷åíèÿ êîòîðûõ âåëèêè äëÿ èìèòàöèè â
ôîðìå òî÷å÷íûõ ïðîöåññîâ].

Âûáîð êîýôôèöèåíòîâ è ïàðàìåòðîâ ìîäåëè îïðåäåëÿëñÿ çíà÷åíèÿìè
ñîîòâåòñòâóþùèõ áèîëîãè÷åñêèõ õàðàêòåðèñòèê è óñëîâèÿìè ýêñïåðèìåíòà
(òàê, íàïðèìåð, â îòñóòñòâèå âîçäåéñòâèÿ ìóòàãåíîì èíòåíñèâíîñòè ïåðåõî-
äîâ äîëæíû îáåñïå÷èòü ñòàáèëüíîñòü îáúåìîâ êëåòî÷íûõ ñóáïîïóëÿöèé ñ
èçâåñòíûìè îáúåìàìè êëåòîê â èíòåðôàçå, êëåòîê â ôàçå ìèòîçà è òðàíñ-
ôîðìèðîâàííûõ, ñîîòâåòñòâåííî 1.5�1010, 1.5�106, 10—100).

Ìîäåëèðîâàíèå ïðîâîäèëîñü íà îñíîâå ðåêóððåíòíûõ àëãîðèòìîâ, ïî-
ñòðîåííûõ ïî ñòîõàñòè÷åñêèì óðàâíåíèÿì â òåðìèíàõ ñåìèìàðòèíãàëüíûõ
õàðàêòåðèñòèê óêàçàííûõ âûøå ïðîöåññîâ è ÿâëåíèé.
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Ðåçóëüòàòû ìîäåëèðîâàíèÿ ïðèâåäåíû íà ðèñ. 13.3.
Ñîîòâåòñòâèå ìîäåëüíûõ êðèâûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûì (êàê äëÿ êîíò-

ðîëüíûõ ãðóïï, òàê è ïðè âîçäåéñòâèè ÁÄÓ) ìîæåò ñëóæèòü ïîäòâåðæäåíè-
åì âûâîäà î òîì, ÷òî ïîä âîçäåéñòâèåì ÁÄÓ âîçíèêàåò óñêîðåííîå ñòàðåíèå
â òêàíÿõ ñ ïðîëèôåðèðóþùèìè êëåòêàìè (Butov et al., 2002). Ïîëó÷åííûå
äàííûå êîñâåííî ñâèäåòåëüñòâóþò òàêæå îá óðîâíå âëèÿíèÿ ïîâðåæäåíèé
òêàíåé ïðè ìóòàãåíåçå è îêñèäàòèâíîì ñòðåññå êàê íà ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ,
òàê è êàíöåðîãåíåçà. Çàìåòèì, ÷òî ýòîò âûâîä áûë ïîäòâåðæäåí â íàáëþäå-
íèÿõ in vitro, â êîòîðûõ áûëî ïîêàçàíî, ÷òî äîáàâëåíèå ÁÄÓ â êóëüòóðû
êëåòîê ÷åëîâåêà è æèâîòíûõ óñêîðÿåò èõ ñòàðåíèå (Michishita et al., 1999).
Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî âûâîä îá àêòèâàöèè ÁÄÓ ìåõàíèçìà ñòàðåíèÿ, îáùå-
ãî äëÿ íåèììîðòàëèçèðîâàííûõ è èììîðòàëèçèðîâàííûõ êëåòîê, ñïðàâåä-
ëèâ. Ïðåäëîæåííûé ïðèíöèï ïîñòðîåíèÿ ìàòåìàòè÷åñêèõ è èìèòàöèîííûõ
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Ðèñ. 13.3. Ýêñïåðèìåíòàëüíûå (À) è ìîäåëüíûå (Á) êðèâûå äîæèòèÿ äëÿ êðûñ, ïîäâåðãøèõñÿ
÷åòûðåõêðàòíîìó âîçäåéñòâèþ ÁÄÓ.

Ïî îñè àáñöèññ — âîçðàñò, ñóò.; ïî îñè îðäèíàò — äîëÿ âûæèâøèõ.



ìîäåëåé ïðîöåññîâ ñòàðåíèÿ è êàíöåðîãåíåçà ìîæåò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê
ïåðâûé øàã â ïîïûòêå îïèñàíèÿ äîñòàòî÷íî ñëîæíîãî è åùå íå ïîëíîñòüþ
èçó÷åííîãî ÿâëåíèÿ.

13.9. ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Ñèíòåòè÷åñêèé àíàëîã òèìèäèíà 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèí (ÁÄÓ), âêëþ÷à-
ÿñü âìåñòî íåãî â ÄÍÊ, íå «óçíàåòñÿ» ôåðìåíòàìè ðåïàðàöèè, äëèòåëüíî
ïåðñèñòèðóåò â ðàçëè÷íûõ îðãàíàõ è òêàíÿõ îðãàíèçìà, ÷òî ïðèâîäèò ê íà-
ðóøåíèÿì êîìïëåìåíòàðíîñòè, òî÷êîâûì ìóòàöèÿì è íåñòàáèëüíîñòè ãåíî-
ìà â öåëîì. Ðÿä áèîëîãè÷åñêèõ ýôôåêòîâ ÁÄÓ in vitro è in vivo ïîçâîëèë
ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ýòîò àãåíò ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí äëÿ èçó÷åíèÿ ðîëè
èçáèðàòåëüíûõ ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ â ïðîöåññàõ èíèöèàöèè êàíöåðîãåíåçà
è ñòàðåíèÿ. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî íåîíàòàëüíîå ââåäåíèå êðûñàì ÁÄÓ
ñîïðîâîæäàåòñÿ ïðåæäåâðåìåííûì ðàçâèòèåì ó íèõ è èõ ïîòîìñòâà ðÿäà
íàðóøåíèé â ðåïðîäóêòèâíîé ñèñòåìå, óâåëè÷åíèåì ÷àñòîòû õðîìîñîì-
íûõ àáåððàöèé, áîëåå ÷àñòûì è ðàííèì, ÷åì â êîíòðîëå, ðàçâèòèåì íîâî-
áðàçîâàíèé (òàáë. 13.4). Ýòè íàáëþäåíèÿ, à òàêæå àíàëèç êðèâûõ âûæèâàå-
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Ò à á ë è ö à 13.4

Îñíîâíûå áèîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèíà

Íàáëþäàåìûå ýôôåêòû Àâòîðû

Âêëþ÷àåòñÿ â ðåïëèöèðóþùóþ ÄÍÊ Trautner et al., 1962

Èíäóöèðóåò òðàíçèöèè, ãëàâíûì îáðàçîì ÀÒ�ÃÖ Kaufman, 1988; Morris, 1991

Òî÷êîâûå ìóòàöèè â ÄÍÊ íå ðåïàðèðóþòñÿ Lindahl, 1982

Èçìåíÿåò ôèçèêî-õèìè÷åñêèå ñâîéñòâà ÄÍÊ Cullen, Bick, 1976; Monier et al., 1977

Óãíåòàåò ñèíòåç ÄÍÊ è ÐÍÊ Lykkesfeldt, 1977

Èíäóöèðóåò àìïëèôèêàöèþ ãåíîâ Biswas et al., 1984

Àêòèâèðóåò ýíäîãåííûå âèðóñû Aykawa et al., 1979

Èçìåíÿåò ýêñïðåññèþ ïðîòîîíêîãåíîâ Yen, Forbes, 1990

Âûçûâàåò ìóòàöèè â 12 êîäîíå Ki-ras Calvert et al., 1996

Èíäóöèðóåò ñåñòðèíñêèé îáìåí õðîìàòèä è õðîìî-
ñîìíûå àáåððàöèè

Allen, Latt, 1976; Morris, 1991; Anisi-
mov, Osipova, 1992

Íàðóøàåò äèôôåðåíöèðîâêó òêàíåé Stockdale et al., 1964

Òåðàòîãåííûé ýôôåêò Fukushima, Barka, 1976; Ruffolo,
Ferm,1985; Anisimov, Osipova,
1993

Èíäóöèðóåò ðåïëèêàòèâíîå ñòàðåíèå in vitro Michishita et al., 1999; Suzuki et al.,
2001

Â êîìáèíàöèè ñ ÓÔ-îáëó÷åíèåì âûçûâàåò íåîïëàñ-
òè÷åñêóþ òðàíñôîðìàöèþ in vitro

Barrett et al., 1978; Monier et al., 1977



ìîñòè è ðàñ÷åòû ïàðàìåòðîâ ñêîðîñòè ñòàðåíèÿ ïîäîïûòíûõ è êîíòðîëüíûõ
æèâîòíûõ ïîçâîëÿþò ïðåäïîëàãàòü, ÷òî èñïîëüçîâàííàÿ ìîäåëü ìîæåò
ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê ìîäåëü óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ, à ïîëó÷åííàÿ ñîâîêóï-
íîñòü ôàêòîâ ìîæåò ñëóæèòü ñåðüåçíûì àðãóìåíòîâ â ïîëüçó ìóòàöèîííîé
òåîðèè ñòàðåíèÿ.

Íåñòàáèëüíîñòü ãåíîìà, ðàçâèâàþùàÿñÿ ó êðûñ, ïîäâåðãøèõñÿ íåîíà-
òàëüíîìó âîçäåéñòâèþ ÁÄÓ, ïî-âèäèìîìó, ÿâëÿåòñÿ òåì ïåðâè÷íûì ìåõà-
íèçìîì, êîòîðûé îïðåäåëÿåò ðàçâèòèå êàê ïðîöåññà óñêîðåííîãî ñòàðåíè,
òàê è èíèöèàöèþ êàíöåðîãåíåçà è ïîâûøåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè îðãàíèçìà
ê äåéñòâèþ ïðîìîòîðîâ îïóõîëåâîãî ðîñòà è äðóãèõ êàíöåðîãåííûõ àãåí-
òîâ, êàê õèìè÷åñêèõ, òàê è ðàäèàöèîííûõ è âèðóñíûõ. Òàêèì îáðàçîì, â
îïûòàõ in vivo ñ ÁÄÓ âïåðâûå áûëè ïîëó÷åíû óáåäèòåëüíûå äîêàçàòåëüñò-
âà, ÷òî ñàìî ïî ñåáå èçáèðàòåëüíîå ïîâðåæäåíèå ÄÍÊ ìîæåò âûçûâàòü èíè-
öèàöèþ êàíöåðîãåíåçà. Êðîìå òîãî, áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ÁÄÓ óñêîðÿåò
ïðîöåññ ñòàðåíèÿ îðãàíèçìà.

Ë è ò å ð à ò ó ð à

Àíèñèìîâ Â. Í. Ìîëåêóëÿðíûå è ôèçèîëîãè÷åñêèå ìåõàíèçìû ñòàðåíèÿ. ÑÏá.: Íàóêà,
2003. 468 ñ.

Àíèñèìîâ Â. Í. Ðîëü èíäóöèðóåìîé 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèíîì íåñòàáèëüíîñòè ãåíîìà
â ìåõàíèçìàõ óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ è êàíöåðîãåíåçà / Óñïåõè ãåðîíòîë. 1997. Ò. 1. Ñ. 50—56.
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Ò à á ë è ö à 13.4 (ïðîäîëæåíèå)

Íàáëþäàåìûå ýôôåêòû Àâòîðû

Ïðè íåîíàòàëüíîì ââåäåíèè êðûñàì îêàçûâàåò ñëà-
áûé êàíöåðîãåííûé ýôôåêò è ñóùåñòâåííî óâåëè-
÷èâàåò ÷àñòîòó îïóõîëåé ó ïîòîìñòâà 1-ãî ïîêîëå-
íèÿ

Napalkov et al., 1989; Anisimov, Osi-
pova, 1992, 1993

Ïðè íåîíàòàëüíîì ââåäåíèè êðûñàì óâåëè÷èâàåò
êàíöåðîãåííûé ýôôåêò:
îáùåãî ðåíòãåíîâñêîãî îáëó÷åíèÿ
N-íèòðîçîìåòèëìî÷åâèíû
ñèíäðîìà ïåðñèñòèðóþùåãî ýñòðóñà

Anisimov, Osipova, 1993; Îñèïîâà,
Àíèñèìîâ, 1992; Anisimov, 1995;
Napalkov et al., 1989

Ïðè íåîíàòàëüíîì ââåäåíèè ìûøàì óâåëè÷èâàåò
êàíöåðîãåííûé ýôôåêò:
óðåòàíà
12-Î-òåòðàäåêàíîèëôîðáîë-13-àöåòàòà
ýñòðàäèîëà-áåíçîàòà

Anisimov, Osipova, 1992; Àíèñèìîâ,
Øåéêî, 1996; Îñèïîâà, Àíèñèìîâ,
1992

Íåîíàòàëüíîå ââåäåíèå êðûñàì è ìûøàì ñîêðàùàåò
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è óâåëè÷èâàåò ñêîðîñòü
ñòàðåíèÿ

Craddock, 1981; Napalkov et al., 1989;
Anisimov, Osipova, 1992, 1993

Íåîíàòàëüíîå ââåäåíèå óñêîðÿåò âîçðàñòíîå âûêëþ-
÷åíèå ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè

Anisimov, Osipova, 1992

Äîáàâëåíèå â ïèòàòåëüíóþ ñðåäó ñîêðàùàåò ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè D. melanogaster

Ïîòàïåíêî è äð., 1982



Àíèñèìîâ Â. Í., Øåéêî Å. Â. Êàíöåpîãåíåç êîæè, èíäóöèpîâàííûé íåîíàòàëüíûì ââåäå-
íèåì 5-ápîìî-2R-äåçîêñèópèäèíà è ïîñëåäóþùèì âîçäåéñòâèåì 12-O-òåòpàäåêàíîèëôîp-
áîë-13-àöåòàòà ó ìûøåé / Âîïp. îíêîë. 1996. T. 42, ¹ 1. C. 82—84.

Àíèñèìîâ Â. Í., Ëèõà÷åâ À. ß., Âèëåí÷èê Ì. Ì. Êàíöåðîãåííûé ýôôåêò 5-áðîìäåçîêñèóðèäèíà
è åãî óñèëåíèå ðåíòãåíîâñêèì îáëó÷åíèåì ó êðûñ / Ýêñïåð. îíêîë. 1989. Ò. 11, ¹ 5. Ñ. 14—16.

Àíèñèìîâ Â. Í., Ëèõà÷åâ À. ß., Íàïàëêîâ Í. Ï. Âîçíèêíîâåíèå çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõî-
ëåé ó æèâîòíûõ âñëåäñòâèå âêëþ÷åíèÿ ñèíòåòè÷åñêîãî ïèðèìèäèíîâîãî îñíîâàíèÿ 5-áðî-
ìî-2R-äåçîêñèóðèäèíà â ÄÍÊ / Âîïð. îíêîë. 1998. Ò. 44. Ñ. 19—22.

Áóòîâ À. À., Âîëêîâ Ì. À., Àíèñèìîâ Â. Í. Ìàòåìàòè÷åñêàÿ èìèòàöèîííàÿ ìîäåëü óñêî-
ðåííîãî ñòàðåíèÿ, èíäóöèðîâàííîãî 5-áðîìî-2R-äåçîêñèóðèäèíîì / Óñïåõè ãåðîíòîë. 2001.
Ò. 8. Ñ. 70—76.

Ìàíóèëîâà Å. Ñ., Ëóêàø Ë. Ë., Øàïèpî Í. È. Ìóòàãåíû è îïóõîëåâûé ïpîìîòîp / Ãåíå-
òèêà. 1985. T. 25. C. 1319—1326.

Îëîâíèêîâ À. Ì. Ðåäóìåðà êàê íåäîñòàþùåå çâåíî â ïîíèìàíèè ñòàðåíèÿ ÷åëîâåêà /
Êëèíè÷. ãåðîíòîë. 2005. ¹ 11. Ñ. 50—69.

Îñèïîâà Ã. Þ., Àíèñèìîâ Â. Í. Êàíöåpîãåíåç, èíäóöèpîâàííûé íåîíàòàëüíûì ââåäåíè-
åì 5-ápîìo-2R-äåçîêñèópèäèíà è ïîñëåäóþùèì âîçäåéñòâèåì ýñòpàäèîëà-áåíçîàòà, ó ñàìîê
ìûøåé BALB/c / Âîïp. îíêîë. 1992. T. 38. C. 320—327.

Ïîòàïåíêî À. È., Àêèôüåâ À. Ï., Èâàíîâ Â. È. Ðàäèàöèîííî èíäóöèðîâàííîå óêîðî÷åíèå
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè D. melanogaster. Ñîîáùåíèå 2. Ñåíñèáèëèçèðóþùåå äåéñòâèå
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14.1. ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Â ïîñëåäíèå ãîäû ñóùåñòâåííî ïîâûñèëñÿ èíòåðåñ ê áèîëîãè÷åñêèì è
ìåäèöèíñêèì èññëåäîâàíèÿì ñâÿçè ìåæäó äèåòîé è äîëãîëåòèåì. Ñïîñîá-
íîñòü êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòû óâåëè÷èâàòü ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèç-
íè óñòàíîâëåíà íà ìíîãèõ âèäàõ æèâîòíûõ. Â ðàáîòå D. Schafer (2005) ïðè-
âåäåí èñòîðè÷åñêèé îáçîð, ñâèäåòåëüñòâóþùèé, ÷òî â âåñüìà îòäàëåííûå îò
íàøåãî âðåìåíè ýïîõè ìûñëèòåëè, âðà÷è è áèîëîãè â öåëîì ïðàâèëüíî îöå-
íèâàëè çíà÷åíèå ïåðååäàíèÿ è îãðàíè÷åíèé â äèåòå íà çäîðîâüå è ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè (òàáë. 14.1).

Â 1911 ã. ïðîôåññîð Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîãî óíèâåðñèòåòà Å. À. Øóëüö
îáíàðóæèë, ÷òî íåäîåäàâøèå íåìàòîäû ïðîæèëè ñóùåñòâåííî áîëüøå ñâî-
èõ ñîáðàòüåâ, ïîëó÷àâøèõ êîðì áåç îãðàíè÷åíèÿ. Â 1915 è 1917 ãã. äâà ñïå-
öèàëèñòà ïî ïèòàíèþ èç Éåëüñêîãî óíèâåðñèòåòà T. B. Osborn è L. B. Men-
del îïèñàëè çàìåäëåíèå âîçðàñòíîãî âûêëþ÷åíèÿ ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè
ó êðûñ, ñîäåðæàâøèõñÿ â óñëîâèÿõ îãðàíè÷åííîãî ïèòàíèÿ. Â 30-å ãîäû ðà-
áîòàìè C. M. McCay ñ ñîàâò. (1935) áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî äèåòà ñ îãðàíè-
÷åíèåì êàëîðèé óâåëè÷èâàåò íà 30—50 % ìàêñèìàëüíóþ è ñðåäíþþ ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè êðûñ è ìûøåé. Â ïåðâûõ îïûòàõ àâòîðû íå îáðàùà-
ëè âíèìàíèÿ íà ñîñòàâ äèåòû, îäíàêî â ïîñëåäóþùåì îãðàíè÷èâàëè ëèøü
óðîâåíü ïîòðåáëåíèÿ æèðà è óãëåâîäîâ, òîãäà êàê ïîòðåáëåíèå áåëêà, ìèíå-
ðàëüíûõ ñîëåé è âèòàìèíîâ íå óìåíüøàëè. Äî 60—70-õ ãîäîâ ýòîò ôåíî-
ìåí, õîòÿ è áûë âîñïðîèçâåäåí âî ìíîãèõ ëàáîðàòîðèÿõ, â òîì ÷èñëå è â
ÑÑÑÐ (Ôðîëüêèñ, Ìóðàäÿí, 1988), ðàññìàòðèâàëñÿ êàê íàó÷íûé êóðüåç. Îä-
íàêî â ïîñëåäóþùåì ýòà ìîäåëü áëàãîäàðÿ ñâîåé ïðîñòîòå è óñòîé÷èâîé
âîñïðîèçâîäèìîñòè ñòàëà îäíîé èç âåäóùèõ â èçó÷åíèè ôóíäàìåíòàëüíûõ
ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ è óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, õîòÿ ïðè
ýòîì íàáëþäàëîñü çàìåäëåíèå íå âñåõ âîçðàñòíûõ áèîõèìè÷åñêèõ, ôèçèî-
ëîãè÷åñêèõ è ïîâåäåí÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ (Weindruch, Walford, 1988; Yu,
1994; Masoro, 2000, 2003, 2005; Roth et al., 1999, 2000; Áîæêîâ, 2001).

Â 1987 ã. Íàöèîíàëüíûé èíñòèòóò ñòàðåíèÿ ÑØÀ íà÷àë, ïîæàëóé, îäèí
èç ñàìûõ ãðàíäèîçíûõ â ãåðîíòîëîãèè ïðîåêòîâ ïî èçó÷åíèþ âëèÿíèÿ êàëî-
ðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòû íà ïîêàçàòåëè áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà è ïðî-
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Äèåòà, êîòîðàÿ îáèëüíà, îïàñíà, è òàêæå
îïàñíî èçáûòî÷íîå íàñûùåíèå.
Òå, êòî îò ïðèðîäû æèðíû? —
áëèæå ê ñìåðòè, ÷åì òå, êîòîðûå òîùè.

Ãèïïîêðàò (460—477 äî í. ý.)
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Ò à á ë è ö à 14.1

Ñâÿçü ìåæäó êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòîé è ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè:
õðîíîëîãèÿ (Schafer, 2005, ñ äîïîëíåíèÿìè)*

Ãîäû Àâòîð Êðàòêîå îðèãèíàëüíîå
íàçâàíèå Ðóññêîå íàçâàíèå

~400 ã. äî í. ý. Corpus Hippocraticum Aphorismoi Àôîðèçìû
44 ã. äî í. ý. Marcus Tullius Cicero Cato Maiore De Senectute Î ñòàðîñòè
~180 ã. í. ý. Galen Hygiene (De sanitate tuen-

da)
Î çäîðîâüå

~1000 Avicenna (Ibn Sina) Canon Medicinae Êàíîí ìåäèöèíû
1558—1562 Alvise Cornaro Discorsi della vita sobria Ðàññóæäåíèÿ î òðåçâîé

æèçíè
1561 Girolamo Cardano De utilitate ex adversis ca-

pienda
Î ïîëüçå âðàãîâ

1606 Aurelio Anselmi Gerocomica Çàáîòà î ïîæèëûõ
1614 Santorio Santorio De medicina statica Î ìåäèöèíñêèõ èçìåðå-

íèÿõ
1614 Leonardus Lessius Hygiasticon treatise Òðàêòàò î ñðåäñòâàõ çäî-

ðîâîé è äîëãîé æèçíè
1627 Francois Ranchin Gerocomice Óõîä çà ïîæèëûìè
1632 Rene Descartes L’Homme Òðàêòàò î ÷åëîâåêå
1718 Friedrich Hoffmann Medicine rationalis syste-

matica
Ñèñòåìà ðàöèîíàëüíîé

ìåäèöèíû
1750 A. E. Buchner,

G. E. Gorn
De pletora senum Îá èçîáèëèè ñòàðèêîâ

1903 È. È. Ìå÷íèêîâ Ýòþäû îïòèìèçìà
1909 Ignace L. Nasher Geriatrics Ãåðèàòðèÿ
1911 Å. À. Øóëüö Î ìîëîäåíèè
1919 T. B. Osborne et al. The effect of retardation Ýôôåêò çàìåäëåíèÿ
1929 Í. À. Ðûáíèêîâ Ê âîïðîñó î ïñèõîëîãèè

ñòàðîñòè
1934 C. M. McCay et al. Prolonging the life span Óâåëè÷åíèå ïðîäîëæè-

òåëüíîñòè æèçíè
1958 Â. Í. Íèêèòèí è äð. Çàäåðæèâàþùåå ðîñò ïèòàíèå è åãî âëèÿíèå íà

âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ îðãàíèçìà

1959 M. H. Ross Protein, calories and life
expectancy

Áåëîê, êàëîðèè è îæèäà-
åìàÿ ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè

1987 D. K. Ingram, G. S. Roth
et al.

Dietary restriction and the
initiation of a primate
study

Îãðàíè÷åíèå äèåòû è
íà÷àëî èññëåäîâàíèé
íà îáåçüÿíàõ

2004 L. Fontana et al. Long-term calorie restric-
tion is highly effective
in humans

Äëèòåëüíîå îãðàíè÷åíèå
êàëîðèé âûñîêîýô-
ôåêòèâíî ó ëþäåé

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — Ïîëíàÿ áèáëèîãðàôèÿ ïðèâåäåíà â ðàáîòàõ: Àíèñèìîâ, Ñîëîâüåâ (1999); Àíè-
ñèìîâ (2003); Schafer (2005).



äîëæèòåëüíîñòü æèçíè íå÷åëîâåêîîáðàçíûõ îáåçüÿí (ìàêàê ðåçóñ) (Roth
et al., 1999; Mattison et al., 2003). Çàòåì åùå â äâóõ ïèòîìíèêàõ ÑØÀ áûëè
íà÷àòû àíàëîãè÷íûå èññëåäîâàíèÿ (Kemnitz et al., 1993; Hansen, Bodkin,
1992). Õîòÿ ê ñåðåäèíå 2002 ã. 81 % âñåõ îáåçüÿí åùå áûëè æèâû, ïðåäâàðè-
òåëüíûå äàííûå ïîçâîëÿþò îïðåäåëåííî ãîâîðèòü î áëàãîïðèÿòíîì ýôôåêòå
îãðàíè÷åííîé íà 30 % ïî êàëîðèéíîñòè äèåòå íà çàáîëåâàåìîñòü è ñìåðò-
íîñòü îáåçüÿí (Mattison et al., 2003).

14.2. ÂËÈßÍÈÅ ÎÃÐÀÍÈ×ÅÍÈß ÊÀËÎÐÈÉÍÎÑÒÈ ÏÈÒÀÍÈß
ÍÀ ÏÐÎÄÎËÆÈÒÅËÜÍÎÑÒÜ ÆÈÇÍÈ

Îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ óâåëè÷èâàëî ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè òàêæå ó ðûá, àìôèáèé, äàôíèé, íàñåêîìûõ è äðóãèõ áåñïîçâîíî÷íûõ
è äàæå äðîææåé. Óñòàíîâëåíî, ÷òî ýòîò ýôôåêò ïðîïîðöèîíàëåí âðåìåíè, â
òå÷åíèå êîòîðîãî èìåëî ìåñòî îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè äèåòû (Rae,
2004). Õîòÿ äî ñèõ ïîð íåò îòâåòà íà âîïðîñ, çàìåäëÿåò èëè íåò îãðàíè-
÷åííàÿ äèåòà âîçðàñòíûå ïðîöåññû ó ÷åëîâåêà è âëèÿåò ëè íà ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü åãî æèçíè, â òðåõ áîëüøèõ èññëåäîâàíèÿõ íà ïðèìàòàõ (ãëàâíûì
îáðàçîì íà ìàêàêàõ ðåçóñ) ïîëó÷åíû ïåðâûå ñâèäåòåëüñòâà òîìó, ÷òî ïî
êðàéíåé ìåðå íåêîòîðûå ôèçèîëîãè÷åñêèå ýôôåêòû îãðàíè÷åííîé ïî êàëî-
ðèéíîñòè äèåòû, íàáëþäàåìûå ó ãðûçóíîâ, âîñïðîèçâîäÿòñÿ è ó îáåçüÿí
(Roth et al., 1999; Mattison et al., 2003) (òàáë. 14.2).

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ óâåëè÷èâàåò
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè íå ó âñåõ âèäîâ æèâîòíûõ è äàæå íå ó âñåõ ëè-
íèé ìûøåé (Masoro, 2003; Mochett et al., 2006). Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî
èìåííî îáùåå ñíèæåíèå ïîòðåáëåíèÿ êàëîðèé, à íå êàêîãî-ëèáî èíãðåäèåí-
òà ïèùè îïðåäåëÿåò ãåðîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò ãîëîäàíèÿ (ðèñ. 14.1) (Wein-
druch, Walford, 1988). Ýôôåêòèâíîñòü îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ
ìàêñèìàëüíà, êîãäà åãî íà÷èíàþò â ìîëîäîì âîçðàñòå. Îíà íåñêîëüêî ñíè-
æàåòñÿ ïðè íà÷àëå äèåòû ó æèâîòíûõ ñðåäíåãî âîçðàñòà è ìîæåò îêàçûâàòü
íåáëàãîïðèÿòíûé ýôôåêò, êîãäà îãðàíè÷åíèÿ íà÷èíàëè ó ñòàðûõ æèâîòíûõ
(Masoro, 2000). Ó ìîëîäûõ êðûñ è ìûøåé îãðàíè÷åííàÿ äèåòà çàìåäëÿåò
ðîñò è ïîëîâîå ñîçðåâàíèå. Åñëè òàêèõ æèâîòíûõ ïåðåâåñòè íà êîðìëåíèå
áåç îãðàíè÷åíèé, îíè áûñòðî íàáèðàþò âåñ è «äîãîíÿþò» ïî ýòîìó ïîêàçà-
òåëþ ñâîèõ ñîáðàòüåâ. Óâåëè÷åíèå ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè íà
4.5 ìåñÿöà è ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè íà 6 ìåñÿöåâ íàáëþ-
äàëè ó ñàìöîâ ìûøåé B6C3F1, êîòîðûå áûëè ïåðåâåäåíû íà ðåæèì îãðàíè-
÷åííîé êàëîðèéíî äèåòû â âîçðàñòå 19 ìåñÿöåâ (Dhahbi et al., 2004). Ïðè
ýòîì â ïîäîïûòíîé ãðóïïå ñíèçèëàñü ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõî-
ëåé. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè äèåòû íà 20 % (âìåñ-
òî îáû÷íûõ 40 %) íå íàðóøàåò ôåðòèëüíîñòè ó ìûøåé, íå âëèÿåò íà âåñ òå-
ëà, âûçûâàåò óìåðåííîå ñíèæåíèå âåñà ðåïðîäóêòèâíûõ îðãàíîâ, íå âëèÿåò
íà óðîâåíü ãëèêåìèè, ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê èíñóëèíó, óðîâåíü IGF-1, òåñòî-
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ñòåðîíà, ïðîãåñòåðîíà è ýñòðàäèîëà â ñûâîðîòêå êðîâè, íå îêàçûâàåò âëèÿ-
íèÿ íà ýêñïðåññèþ â ïå÷åíè ãåíîâ, îáû÷íî îòâå÷àþùèõ íà îãðàíè÷åíèå êà-
ëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ, îäíàêî îêàçûâàåò áëàãîïðèÿòíûé ýôôåêò íà ïîêàçàòå-
ëè çäîðîâüÿ è ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé (Rocha et al., 2007).

14.3. ÂËÈßÍÈÅ ÎÃÐÀÍÈ×ÅÍÈß ÊÀËÎÐÈÉÍÎÑÒÈ ÏÈÒÀÍÈß
ÍÀ ÐÀÇÂÈÒÈÅ ÂÎÇÐÀÑÒÍÎÉ ÏÀÒÎËÎÃÈÈ

Ïîäñ÷èòàíî, ÷òî èç ïðèìåðíî 300 èçó÷åííûõ ðàçíîîáðàçíåéøèõ ïàðà-
ìåòðîâ ó ãðûçóíîâ, ñîäåðæàùèõñÿ íà îãðàíè÷åííîì ïî êàëîðèéíîñòè ðà-
öèîíå, âêëþ÷àÿ ïîâåäåíèå è îáó÷àåìîñòü, èììóííûé îòâåò, ýêñïðåññèþ ãå-
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T à á ë è ö à 14.2

Îñíîâíûå ýôôåêòû îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ó îáåçüÿí
(Roth et al., 1999, 2000; Mattison et al., 2003)

Íàáëþäàåìûé
ýôôåêò Ïàðàìåòð

Óìåíüøåíèå Ðàçìåðû òåëà
Ñîäåðæàíèå æèðà
Îñíîâíîé îáìåí
Òåìïåðàòóðà òåëà
Ëîêîìîòîðíàÿ àêòèâíîñòü
Êîíöåíòðàöèÿ ãëþêîçû â êðîâè
Óðîâåíü èíñóëèíà â ñûâîðîòêå êðîâè
Óðîâåíü ãîðìîíà ðîñòà è IGF-1 â ñûâîðîòêå êðîâè
Óðîâåíü òðèãëèöåðèäîâ â êðîâè
Óðîâåíü èíòåðëåéêèíà-6
Êîëè÷åñòâî ëèìôîöèòîâ
×àñòîòà ïðîëèôåðàòèâíûõ ïðîöåññîâ
×àñòîòà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé
×àñòîòà ñàõàðíîãî äèàáåòà
×àñòîòà çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé

Çàìåäëåíèå Âîçðàñòíîå ñíèæåíèå óðîâíÿ äåãèäðîýïèàíäðîñòåðîíà â êðîâè
Âîçðàñòíîå ñíèæåíèå óðîâíÿ ìåëàòîíèíà â êðîâè
Âîçðàñòíîå âêëþ÷åíèå è âûêëþ÷åíèå ðåïðîäóêòèâíîé ôóíê-

öèè

Óâåëè÷åíèå Òîëåðàíòíîñòü ê óãëåâîäàì
×óâñòâèòåëüíîñòü ê èíñóëèíó
Óðîâåíü ëèïèäîâ âûñîêîé ïëîòíîñòè (ËÂÏ 2Â)

Áåç èçìåíåíèé Óðîâåíü ïîëîâûõ ãîðìîíîâ (ýñòðàäèîëà, òåñòîñòåðîíà)
Ñêîðîñòü çàæèâëåíèÿ ðàí
Êëîíàëüíàÿ ïðîëèôåðàöèÿ ôèáðîáëàñòîâ
Êîëè÷åñòâî ýêñïðåññèðóþùèõ b-ãàëàêòîçèäàçó ñòàðûõ êëåòîê



íîâ, àêòèâíîñòü ôåðìåíòîâ è äåéñòâèå ãîðìîíîâ, òîëåðàíòíîñòü ê ãëþêîçå,
ýôôåêòèâíîñòü ðåïàðàöèè ÄÍÊ, ñêîðîñòü ñèíòåçà áåëêà, 80—90 % ïðîÿâëÿ-
ëè ÷åðòû çàìåäëåííîãî ñòàðåíèÿ (Weindruch, Walford, 1988; Yu, 1994; Sohal,
Weindruch, 1996). Âàæíî ïîä÷åðêíóòü, ÷òî òàêàÿ äèåòà ñíèæàåò ñèíòåç ÄÍÊ
è ìèòîòè÷åñêóþ àêòèâíîñòü òêàíåé, ñòèìóëèðóåò àïîïòîç, êîòîðûé ýëèìè-
íèðóåò ïðåíåîïëàñòè÷åñêèå êëåòêè â òêàíÿõ îðãàíèçìà (Grasl-Kraupp et al.,
1994; Muskhelishvili et al., 1996), çàìåäëÿåò íàêîïëåíèå â íèõ ìóòàöèé
(Dempsey et al., 1993), çàìåäëÿåò ñòàðåíèå èììóííîé ñèñòåìû (Nikolich-Zu-
gich, Messaoudi, 2005), çàìåäëÿåò ðàçâèòèå è âîçðàñòíîé ïàòîëîãèè, âêëþ÷àÿ
íåéðîäåãåíåðàòèâíûå ïðîöåññû è âîçíèêíîâåíèå íîâîîáðàçîâàíèé (Weind-
ruch, Walford, 1988). Òîðìîæåíèå ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé íàáëþäà-
ëè è â òåõ îïûòàõ, êîãäà îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ íà÷èíàëè â
âîçðàñòå 12 èëè äàæå 17 ìåñÿöåâ (Masoro, 2005). Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî
îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ó êðûñ òîðìîçèò ðàçâèòèå ãëàâíûì îá-
ðàçîì ýïèòåëèàëüíûõ îïóõîëåé, îñîáåííî îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû è íî-
âîîáðàçîâàíèé ýíäîêðèííûõ æåëåç, òîãäà êàê âëèÿíèå íà ÷àñòîòó çëîêà÷åñò-
âåííûõ îïóõîëåé ïðîÿâëÿåòñÿ â çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé ìåðå (Weindruch,
Walford, 1988). Îäíàêî ó ìûøåé ëèíèè OF1 êîðìëåíèå ÷åðåç äåíü íå òîëü-
êî ñóùåñòâåííî ñíèæàëî ïðîäóêöèþ ÀÔÊ ìèòîõîíäðèÿìè, íî è ïîëíîñòüþ
òîðìîçèëî ðàçâèòèå ëèìôîì: ñ 33 äî 0 % â ïîäîïûòíîé ãðóïïå (Descapms
et al., 2005). Áûëî òàêæå óñòàíîâëåíî, ÷òî äëÿ âîçíèêíîâåíèÿ îïóõîëåé âàæ-
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Ðèñ. 14.1. Âëèÿíèå îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (Wein-
druch, Sohal, 1997).

À: ïî îñè îðäèíàò — âîçðàñò, ìåñ.; ïî îñè îðäèíàò — âûæèâøèå, %. Á: ïî îñè àáñöèññ — ïîòðåáëåíèå
êàëîðèé â íåäåëþ; ïî îñè îðäèíàò — ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ìåñ.; 1— ìàêñèìàëüíàÿ, 2 — ñðåäíÿÿ.



íîå çíà÷åíèå èìåþò èíäèâèäóàëüíûå îñîáåííîñòè ïîòðåáëåíèÿ ïèùè. Òàê,
ó êðûñ, îòëè÷àâøèõñÿ ïîâûøåííûì àïïåòèòîì, áûë áîëüøå âåñ òåëà è ó
íèõ ÷àùå ðàçâèâàëèñü íîâîîáðàçîâàíèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ êðûñàìè, êîòîðûå
åëè ìàëî (Ross et al., 1983).

14.4. ÌÎËÅÊÓËßÐÍÛÅ È ÔÈÇÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÅ ÌÅÕÀÍÈÇÌÛ
ÄÅÉÑÒÂÈß ÎÃÐÀÍÈ×ÅÍÈß ÊÀËÎÐÈÉÍÎÑÒÈ ÏÈÒÀÍÈß

ÍÀ ÎÐÃÀÍÈÇÌ

14.4.1. Âëèÿíèå íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ

A. Richardson è ñîàâò. (1987) ïåðâûìè ïðèìåíèëè ìåòîäû ìîëåêóëÿðíîé
áèîëîãèè äëÿ èçó÷åíèÿ âëèÿíèÿ îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ íà ïðî-
öåññ ñòàðåíèÿ. Îíè èçó÷èëè ýêñïðåññèþ (ñèíòåç áåëêà, óðîâåíü ìÐÍÊ è
ÿäåðíóþ òðàíñêðèïöèþ) a2-ãëîáóëèíà ãåïàòîöèòàìè, âûäåëåííûìè èç ïå-
÷åíè 18-ìåñÿ÷íûõ êðûñ, ñîäåðæàâøèõñÿ íà îãðàíè÷åííîé ïî êàëîðèéíîñòè
äèåòå è äèåòå áåç îãðàíè÷åíèÿ. Ñèíòåç áåëêà, óðîâåíü ìÐÍÊ è òðàíñêðèï-
öèÿ áûëè óâåëè÷åíû â 2—3 ðàçà â ïå÷åíè êðûñ, ïîëó÷àâøèõ ìåíüøå êîðìà.
Â 2002 ã. áûëè ïîëó÷åíû ïåðâûå äàííûå î âëèÿíèè îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèé-
íîñòè ïèòàíèÿ íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ, èñïîëüçóÿ ñîâðåìåííûå âîçìîæíîñòè
ìèêðî÷èïîâîé òåõíîëîãèè (Weindruch et al., 2002) (òàáë. 14.3). Ïðè èññëåäî-
âàíèè òðàíñêðèïòîìà ìûøåé, ñîäåðæàâøèõñÿ íà êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé
äèåòå ñ 19-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà, áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî óæå ÷åðåç 2 ìåñÿöà
ïîñëå íà÷àëà ãîëîäàíèÿ â ìûøöàõ ïðîèñõîäÿò âïîëíå îïðåäåëåííûå èçìå-
íåíèÿ â ýêñïðåññèè ãåíîâ, âîâëå÷åííûõ â ðåãóëÿöèþ ìåòàáîëèçìà, ïåðåäà÷ó
ñèãíàëà, ðîñòîâûõ ôàêòîðîâ, ïðîëèôåðàöèè êëåòîê, èììóííîãî îòâåòà, ðå-
àêöèè íà ñòðåññ, òèïè÷íûå äëÿ íàáëþäàâøèõñÿ ó ìîëîäûõ æèâîòíûõ ïðè
äëèòåëüíîì ãîëîäàíèè (Ñao et al., 2001; Dhahbi et al., 2004). Èíòåðåñíî, ÷òî
êàëîðèéíî îãðàíè÷åííàÿ äèåòà ïðèâîäèëà ê ñíèæåíèþ äâóõ ãåíîâ, ó÷àñòâó-
þùèõ â ðåãóëÿöèè àíãèîãåíåçà è óâåëè÷åíèþ ýêñïðåññèè ãåíà Pten, ÿâëÿþ-
ùåãîñÿ îïóõîëåâûì ñóïðåññîðîì (Dhahbi et al., 2004).

Ñ. Fu è ñîàâò. (2006), èñïîëüçóÿ ìèêðî÷èïû íà ïðèìåðíî 12 000 ãåíîâ,
èññëåäîâàëè ãëîáàëüíóþ ýêñïðåññèþ ãåíîâ â ñåðäöå, ïå÷åíè è ãèïîòàëàìó-
ñå ìîëîäûõ (4—6 ìåñÿöåâ) è ñòàðûõ (26—28 ìåñÿöåâ) ìûøåé ëèíèè
C57BL/6, ñîäåðæàâøèõñÿ íà äèåòå áåç îãðàíè÷åíèé, è ìîëîäûõ (4— 6 ìåñÿ-
öåâ) ìûøåé, êîòîðûå ñîäåðæàëèñü íà êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòå â òå-
÷åíèå 2.5—4.5 ìåñÿöà. Àíàëèç ïîêàçàë, ÷òî îäíèì èç íàèáîëåå çàìåòíûõ èç-
ìåíåíèé ïðè ñòàðåíèè ÿâëÿåòñÿ óñèëåíèå ýêñïðåññèè ãåíîâ, ðåãóëèðóþùèõ
ôóíêöèþ èììóííîé ñèñòåìû. Â ÷àñòíîñòè, ãåíû èììóííîãî îòâåòà àêòèâè-
ðîâàëèñü â ñåðäöå è ïå÷åíè, à ãåíû, âîâëå÷åííûå â ïðîäóêöèþ è ôóíêöèþ
àíòèãåíîâ, àêòèâèðîâàëèñü âî âñåõ òðåõ èçó÷åííûõ òêàíÿõ. Àâòîðû ñêëîí-
íû ðàñöåíèâàòü ýòè íàõîäêè êàê ñâèäåòåëüñòâî êîìïåíñàòîðíûõ ïðîöåññîâ
â îòâåò íà âîçðàñòíîå ñíèæåíèå ïåðèôåðè÷åñêîãî èììóííîãî îòâåòà (Fu
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et al., 2006). Òàê, óâåëè÷åíèå ýêñïðåññèè ãåíîâ ñèñòåìû MHL êëàññîâ I è II
ìîæåò ïðîèñõîäèòü êàê êîìïåíñàöèÿ ñíèæåíèÿ ôóíêöèè ïðåçåíòèðóþùèõ
àíòèãåíû êëåòîê, òîãäà êàê óâåëè÷åíèå ýêñïðåññèè ãåíîâ, ðåãóëèðóþùèõ
ïðîäóêöèþ èììóíîãëîáóëèíîâ, ìîæåò áûòü êîìïåíñàöèåé çà ñíèæåííóþ
ñïîñîáíîñòü Â-êëåòîê ïðîäóöèðîâàòü âûñîêîàôôèííûå àíòèòåëà.

Âñêîðå ïîñëå íà÷àëà âîçäåéñòâèÿ íèçêîêàëîðèéíîé äèåòû â ñåðäöå, ïå÷å-
íè è ãèïîòàëàìóñå ìûøåé èçìåíèëàñü àêòèâíîñòü ñîîòâåòñòâåííî 192, 839 è
100 ãåíîâ (Fu et al., 2006). Ñåìü ãåíîâ èçìåíèëè ýêñïðåññèþ âî âñåõ òðåõ òêà-
íÿõ. Ñîîòâåòñòâåííî 77, 95 è 73 % èçó÷åííûõ ãåíîâ èçìåíÿëè àêòèâíîñòü
ëèøü â îäíîì èç îðãàíîâ, ò. å., èõ ýêñïðåññèÿ áûëà òêàíåñïåöèôè÷íîé. Íàè-
áîëåå ÿðêèì ýôôåêòîì îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòû áûëî óãíåòåíèå ýêñ-
ïðåññèè ãåíîâ áåëêîâ òåïëîâîãî øîêà. Òàê, ýêñïðåññèÿ ãåíà hsp110 óãíåòà-
ëàñü âî âñåõ òðåõ òêàíÿõ, ãåíîâ hsp84 è Dnajb10 — òîëüêî â ãèïîòàëàìóñå è
ïå÷åíè, hsp47 — â ñåðäöå è ãèïîòàëàìóñå. Ðÿä ãåíîâ áåëêîâ òåïëîâîãî øîêà
óãíåòàëñÿ òîëüêî â îäíîì îðãàíå. Áåëêè òåïëîâîãî øîêà (Hsps) ÿâëÿþòñÿ öè-
òîïðîòåêòèâíûìè áåëêàìè, êîòîðûå âûïîëíÿþò ðîëü âàæíåéøèõ âíóòðèêëå-
òî÷íûõ øàïåðîíîâ, ñïîñîáñòâóþùèõ óïîðÿäî÷åííîé óêëàäêå öåïåé áåëêîâ ñ
íàðóøåííîé óêëàäêîé è èõ ýëèìèíàöèè. Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî óãíåòåíèå
ýêñïðåññèè ãåíîâ áåëêîâ òåïëîâîãî øîêà ó æèâîòíûõ, ñîäåðæàùèõñÿ íà îãðà-
íè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòå, íàáëþäàâøååñÿ è äðóãèìè èññëåäîâàòåëÿìè, îò-
ðàæàåò ñíèæåíèå ïðîâîñïàëèòåëüíîãî ñòàòóñà ó æèâîòíûõ.
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Ò à á ë è ö à 14.3

Äèíàìèêà èçìåíåíèé ýêñïðåññèè ãåíîâ â ìûøöàõ ìûøåé
ïðè ñòàðåíèè è îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè äèåòû

(Weindruch et al., 2001, 2002)

Còàðåíèå Îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè äèåòû

� Îòâåò íà ñòðåññ �Ìåòàáîëèçì áåëêîâ
Èíäóêöèÿ:

îòâåòà íà òåïëîâîé øîê
ãåíîâ ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ
ãåíîâ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà

Óâåëè÷åíèå ñèíòåçà
Óâåëè÷åíèå îáìåíà

� Ýíåðãåòè÷åñêèé ìåòàáîëèçì � Ýíåðãåòè÷åñêèé ìåòàáîëèçì
Ñíèæåíèå ãëèêîëèçà Óâåëè÷åíèå ãëèêîëèçà,

ãëþêîíåîãåíåçà è
ïåíòîçîôîñôàòíîãî øóíòà

Äèñôóíêöèÿ ìèòîõîíäðèé � Áèîñèíòåç
� Ïîâðåæäåíèå íåéðîíîâ

Ðåèííåðâàöèÿ
Ðîñò íåéðîíîâ

Ñèíòåç æèðíûõ êèñëîò
Ïðåäøåñòâåííèêè íóêëåîòèäîâ

�Ìàêðîìîëåêóëÿðíûå ïîâðåæäåíèÿ
Óãíåòåíèå:

èíäóöèáåëüíûõ ôàêòîðîâ òåïëîâîãî øîêà
èíäóöèáåëüíûõ ñèñòåì äåòîêñèêàöèè
èíäóöèáåëüíûõ ñèñòåì ðåïàðàöèè ÄÍÊ



Äðóãîé ãðóïïîé ãåíîâ, ýêñïðåññèÿ êîòîðûõ ñóùåñòâåííî ñíèæàëàñü ïðè
îãðàíè÷åíèè ïèòàíèÿ âî âñåõ òðåõ èçó÷åííûõ òêàíÿõ, áûëè ãåíû ñòðåññîð-
íîãî îòâåòà (Fu et al., 2006). Àíàëîãè÷íûå íàáëþäåíèÿ áûëè ñäåëàíû è äðó-
ãèìè èññëåäîâàòåëÿìè (Cao et al., 2001).

Â èññëåäîâàíèè, ñïåöèàëüíî íàïðàâëåííîì íà èçó÷åíèå ãåíîâ, âîâëå-
÷åííûõ â ýôôåêòû èíñóëèíà ïðè ñòàðåíèè, áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî îãðàíè-
÷åííàÿ ïî êàëîðèéíîñòè äèåòà óâåëè÷èâàåò â ñåðäå÷íîé ìûøöå ýêñïðåññèþ
ãåíîâ IR, IRS1, IGF1, IGF1R è GLUT4 ó íîðìàëüíûõ ìûøåé è ãåíîâ IRS1,
GLUT4, PPARa è PPARb/d ó ìûøåé ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì ðåöåïòîðà
ãîðìîíà ðîñòà (GHR–/–) (Masternak et al., 2006). Àâòîðû íå îáíàðóæèëè ðàç-
ëè÷èé â âåëè÷èíå ýêñïðåññèè IR, IRS1, IRS2, IGF1, GLUT4, PPARa è
PPARb/d ó ìûøåé äèêîãî òèïà è GHR–/–. Ïîëó÷åííûå íåîæèäàííûå ðåçóëü-
òàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî îãðàíè÷åííàÿ êàëîðèéíî äèåòà ìîæåò çíà-
÷èòåëüíî ìîäèôèöèðîâàòü äåéñòâèå èíñóëèíà íà ñåðäöå, îäíàêî âûñîêàÿ
÷óâñòâèòåëüíîñòü ìûøåé GHR–/– ê èíñóëèíó íå ñâÿçàíà ñ èçìåíåíèÿìè â
óðîâíå ðåãóëÿöèè âíóòðèêëåòî÷íûõ ñèãíàëîâ èíñóëèíà.

Ýòîé æå ãðóïïîé èññëåäîâàòåëåé áûëî èçó÷åíî âëèÿíèå îãðàíè÷åííîé
êàëîðèéíî äèåòû íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ, ðåãóëèðóþùèõ ïåðåäà÷ó ñèãíàëà â
ñèñòåìå ãîðìîí ðîñòà—èíñóëèí—IGF-1, â ðàçíûõ îðãàíàõ ó ìûøåé äèêîãî
òèïà, ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì ðåöåïòîðà ãîðìîíà ðîñòà (GHR–/–) è êàðëè-
êîâûõ ìûøåé Ýéìñà (Bartke et al., 2007). Êàëîðèéíî îãðàíè÷åííàÿ äèåòà äî-
ïîëíèòåëüíî óâåëè÷èâàëà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè êàðëèêîâûõ ìûøåé
Ýéìñà, íî íå ìûøåé GHR–/–. Ïðè ýòîì ó ìûøåé òðåõ èññëåäîâàííûõ ãðóïï
íå íàáëþäàëîñü îäèíàêîâîé äèíàìèêè èçìåíåíèÿ â ýêñïðåññèè ãåíîâ èíñó-
ëèíîâîãî ïóòè â ðàçíûõ îðãàíàõ ïîä âëèÿíèåì äèåòû. Îñíîâíûå ðåçóëüòàòû
ìîãóò áûòü ñóììèðîâàíû ñëåäóþùèì îáðàçîì.

1) Âëèÿíèå ìóòàöèé (GHR–/– è ìóòàöèè, âûçûâàþùåé êàðëèêîâîñòü) íà
ýêñïðåññèþ ãåíîâ íå èäåíòè÷íî. Òàê, îáå ìóòàöèè ïðèâîäèëè ê óâåëè÷åíèþ
ýêñïðåññèè ãåíà, àêòèâèðóþùåãî ðåöåïòîð ïðîëèôåðàöèè ïåðîêñèñîì
(PPAR) g è ñíèæåíèþ ýêñïðåññèè IGF-1 â ïå÷åíè ïî ñðàâíåíèþ ñ íîðìàëü-
íûì êîíòðîëåì. Îäíàêî ó GHR–/– ìûøåé áûëà óâåëè÷åíà ýêñïðåññèÿ ãåíîâ
IR, IRS2 è PPAR-a, ÷åãî íå íàáëþäàëîñü ó ìûøåé Ýéìñà.

2) Âëèÿíèå îãðàíè÷åííîé äèåòû íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ ó ìûøåé Ýéìñà è
GHR–/– ñóùåñòâåííî ðàçëè÷àëîñü. Òàêàÿ äèåòà óñèëèâàëà â ïå÷åíè ýêñïðåñ-
ñèþ PPAR-a è IRS-1 òîëüêî ó ìûøåé GHR–/–.

3) Îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè äèåòû ó íîðìàëüíûõ ìûøåé íå âîñïðîèç-
âîäèò ïîëíîñòüþ ýôôåêòû êàðëèêîâîñòè è âûêëþ÷åíèÿ ãåíà ðåöåïòîðà ãîð-
ìîíà ðîñòà íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ èíñóëèíîâîãî ñèãíàëüíîãî ïóòè. Òàê, ó
íîðìàëüíûõ ìûøåé òàêàÿ äèåòà íå ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ ýêñïðåññèè IR,
IRS-1 è PPAR-g è ñíèæåíèþ ýêñïðåññèè ãåíà IGF-1 â ïå÷åíè, êàê ýòî èìååò
ìåñòî ó äîëãîæèâóùèõ ìûøåé ñ ýòèìè ìóòàöèÿìè. Êðîìå òîãî, îãðàíè÷åí-
íàÿ äèåòà ó íîðìàëüíûõ ìûøåé íå âîñïðîèçâîäèò ñòèìóëèðóþùåãî âëèÿ-
íèÿ íîêàóòà GHR íà ýêñïðåññèþ ïðîòåèíêèíàçû Â (Akt-1, Akt-2) è ðÿäà äðó-
ãèõ ãåíîâ Foxo-1, G6Pase, SOD-2, PEPCK, RxR-a, g èëè b/d. Êàëîðèéíî
îãðàíè÷åííàÿ äèåòà ó íîðìàëüíûõ ìûøåé è ìóòàíòíûõ ìûøåé óâåëè÷èâàåò
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Ò à á ë è ö à 14.4

Äèíàìèêà èçìåíåíèé ýêñïðåññèè ãåíîâ â ãîëîâíîì ìîçãå,
ñêåëåòíûõ ìûøöàõ è ñåðäöå ìûøåé ïðè ñòàðåíèè

è îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè äèåòû (Park, Prolla, 2005, ñ èçìåíåíèÿìè)

Ñòàðåíèå Îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè äèåòû

Ãîëîâíîé ìîçã

� Âîñïàëèòåëüíûé îòâåò � Ñèíòåç ÄÍÊ
Èíäóêöèÿ:

êàñêàäà êîìïëåìåíòà
ìîëåêóë ÌÑÍ

Èíäóêöèÿ:
ïðåäøåñòâåííèêîâ íóêëåîòèäîâ
ôàêòîðîâ ðåïëèêàöèè ÄÍÊ

� Îòâåò íà ñòðåññ � Îòâåò íà ñòðåññ
Èíäóêöèÿ:

ôàêòîðîâ òåïëîâîãî øîêà
ãåíîâ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà
ëèçîñîìàëüíûõ ïðîòåàç

Ïîäàâëåíèå:
ôàêòîðîâ òåïëîâîãî øîêà
îòâåòà íà îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ
NF-kappa-B ñèãíàëà

� Áåëêîâûé îáìåí � Áåëêîâûé îáìåí
Óãíåòåíèå îáìåíà óáèêâèòèí-ïðîòåàñîìà Óãíåòåíèå:

ñèíòåçà òÐÍÊ
ôàêòîðîâ ýëîíãàöèè

� Ðîñòîâûå è òðîôè÷åñêèå ôàêòîðû � Ðîñòîâûå è òðîôè÷åñêèå ôàêòîðû
Óãíåòåíèå:

ãåíîâ ðàçâèòèÿ
íåéðàëüíîé ïëàñòè÷íîñòè

Èíäóêöèÿ:
ãåíîâ ðàçâèòèÿ
íåéðîòðîôè÷åñêàÿ ñòèìóëÿöèÿ

Ñêåëåòíûå ìûøöû

� Îòâåò íà ñòðåññ � Áåëêîâûé îáìåí
Èíäóêöèÿ:

ôàêòîðîâ òåïëîâîãî øîêà
ãåíîâ îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà
ãåíîâ ðåïàðàöèè ÄÍÊ

Óâåëè÷åííûé ñèíòåç
Óâåëè÷åííûé îáìåí

� Ýíåðãåòè÷åñêèé îáìåí � Ýíåðãåòè÷åñêèé îáìåí
Ñíèæåíèå ãëèêîëèçà
Äèñôóíêöèÿ ìèòîõîíäðèé

Èíäóêöèÿ:
ãëèêîëèçà
ãëþêîíåîãåíåçà
ïåíòîçî-ôîñôàòíîãî øóíòà

� Ïîâðåæäåíèå íåéðîíîâ � Áèîñèíòåç
Ðåèííåðâàöèÿ
Óäëèíåíèå è ðîñò íåéðèòîâ

Èíäóêöèÿ:
ñèíòåçà æèðíûõ êèñëîò
ïðåäøåñòâåííèêîâ íóêëåîòèäîâ

� Ïîâðåæäåíèå ìàêðîìîëåêóë
Óãíåòåíèå:

ôàêòîðîâ òåïëîâîãî øîêà
èíäóöèáåëüíîñòè ñèñòåì äåòîêñèêàöèè
èíäóöèáåëüíîñòè ñèñòåì ðåïàðàöèè ÄÍÊ



óðîâåíü áåëêà Sirt-1, íî îí íå èçìåíåí ó ìûøåé GHR–/–, ñîäåðæàùèõñÿ íà
äèåòå ad libitum.

4) Ýêñïðåññèÿ ãåíîâ, ðåãóëèðóþùèõ èíñóëèí è IGF-1, â ðàçëè÷íûõ îðãà-
íàõ ïî-ðàçíîìó ìîäèôèöèðóåòñÿ äèåòîé è ìóòàöèÿìè, ïðèâîäÿùèìè ê äîë-
ãîëåòèþ. Íàïðèìåð, îãðàíè÷åíèå êîðìà ñòèìóëèðóåò ñèãíàë ãåíà IRS-1 â
ïå÷åíè è ñíèæàåò åãî â ìûøöàõ ó íîðìàëüíûõ ìûøåé, òîãäà êàê ó ìûøåé
GHR–/–, ñîäåðæàùèõñÿ íà òàêîé äèåòå, ýêñïðåññèÿ ýòîãî ãåíà íå èçìåíÿåòñÿ
â ïå÷åíè, õîòÿ ñíèæàåòñÿ â ìûøöàõ.

Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî õîðîøî äîêóìåíòèðîâàííîå óâåëè÷åíèå ýêñïðåñ-
ñèè ãåíîâ PGC-1a (êîàêòèâàòîð-1a ãåíà PPAR-g) è Sirt-1, íàáëþäàåìîå ó
æèâîòíûõ, ñîäåðæàùèõcÿ íà êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòå, íå èìååò ñó-
ùåñòâåííîãî çíà÷åíèÿ äëÿ óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè èëè íå
ýôôåêòèâíî ó ìûøåé, ó êîòîðûõ äåéñòâèå ãîðìîíà ðîñòà áëîêèðîâàíî ãåíå-
òè÷åñêèìè ìîäèôèêàöèÿìè (Bartke et al., 2007).

Â òàáë. 14.4 ïðèâåäåíû îñíîâíûå ðåçóëüòàòû èçó÷åíèÿ â ýêñïðåññèè
ãåíîâ ïðè ñòàðåíèè è åãî çàìåäëåíèè äèåòîé óìåíüøåííîé êàëîðèéíîñòè
ó ìûøåé. Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ïðèìåíåíèå ýòèõ ìåòîäîâ èìååò ñâîè
îãðàíè÷åíèÿ (ñì. ãëàâó 3), è ðåçóëüòàòû, ïîëó÷åííûå ñ èõ èñïîëüçîâàíè-
åì, íå âñåãäà âîçìîæíî òðàêòîâàòü îäíîçíà÷íî. Êðîìå òîãî, èçìåíåíèÿ
â óðîâíå ìÐÍÊ òðàíñêðèïòîâ íå âñåãäà îòðàæàþò èçìåíåíèÿ â ýêñïðåññèè
ãåíîâ.

Îòìå÷àþò, ÷òî èçìåíåíèÿ ýêñïðåññèè, êîòîðûå, êàê ïîëàãàþò, âåäóò â
êîíå÷íîì ñ÷åòå ê óâåëè÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è ñíèæåíèþ ÷àñ-
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Ò à á ë è ö à 14.4 (ïðîäîëæåíèå)

Ñòàðåíèå Îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè äèåòû

Ñåðäöå

� Ñòðóêòóðíûå áåëêè � Ñòðóêòóðíûå áåëêè
Èíäóêöèÿ:

îòëîæåíèÿ êîëëàãåíà
êîìïîíåíòîâ ýêñòðàöåëëþëÿðíîãî ìàò-

ðèêñà

Èíäóêöèÿ:
îòëîæåíèÿ êîëëàãåíà
êîìïîíåíòîâ ýêñòðàöåëëþëÿðíîãî ìàò-

ðèêñà
êëåòî÷íîé àäãåçèè ñòðóêòóðíîé ìîäóëÿöèè àêòèíà/òóáóëèíà

�Ìåòàáîëèçì æèðíûõ êèñëîò � Èììóííûé îòâåò
Ñíèæåíèå áåòà-îêèñëåíèÿ Óãíåòåíèå:

ìîëåêóë ÌÍÑ
ãåíîâ êîìïëåìåíòà

� Ñèíòåç áåëêà � Ïîâðåæäåíèå ÄÍÊ
Óãíåòåíèå ôàêòîðîâ èíèöèàöèè Óãíåòåíèå òðàíñêðèïòîâ, èíäóöèðóåìûõ ïî-

âðåæäåíèåì ÄÍÊ
Èíäóêöèÿ ãåíîâ ðåïàðàöèè ÄÍÊ
� Àïîïòîç
Óãíåòåíèå ïðîàïîïòîòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ
Èíäóêöèÿ èíãèáèòîðîâ àïîïòîçà



òîòû ðàçâèòèÿ îïóõîëåé, ïðîÿâëÿþòñÿ óæå â òå÷åíèå ïåðâûõ 8 íåäåëü ïîñëå
íà÷àëà ïðèìåíåíèÿ êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòû ìûøåé (Spindler, 2005).

Ïðè èçó÷åíèè â òå÷åíèå 9 ëåò âëèÿíèÿ îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòû
íà ïðîôèëü òðàíñêðèïòîìà â ñêåëåòíûõ ìûøöàõ îáåçüÿí áûëî óñòàíîâëåíî,
÷òî åñëè ïðè íîðìàëüíîì ñòàðåíèè ïðîèñõîäèëà àêòèâàöèÿ ãåíîâ, âîâëå÷åí-
íûõ â âîñïàëåíèå è îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ, è óãíåòåíèå ýêñïðåññèè ãåíîâ,
ó÷àñòâóþùèõ â òðàíñïîðòå ýëåêòðîíîâ â ìèòîõîíäðèÿõ è îêèñëèòåëüíîì
ôîñôîðèëèðîâàíèè, òî ïðè ãîëîäàíèè óâåëè÷èâàëàñü ýêñïðåññèÿ ãåíîâ áèî-
ñèíòåçà áåëêà è óìåíüøåíèå àêòèâíîñòè ãåíîâ, ðåãóëèðóþùèõ áèîýíåðãåòè-
êó ìèòîõîíäðèé (Kayo et al., 2001). Àâòîðû ïîä÷åðêèâàþò òîò ôàêò, ÷òî ó
îáåçüÿí îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè äèåòû íå îêàçûâàëî êàêîãî-ëèáî óãíåòà-
þùåãî âëèÿíèÿ íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ, íàáëþäàþùóþñÿ ïðè íîðìàëüíîì
ñòàðåíèè. Ïîýòîìó âîçìîæíî, ÷òî òàêàÿ äèåòà çàìåäëÿåò ñòàðåíèå ó ïðèìà-
òîâ íà òðàíñêðèïöèîííîì óðîâíå, åñëè æèâîòíûõ ïåðåâîäÿò íà íåå â äîñòà-
òî÷íî ìîëîäîì âîçðàñòå. Äðóãèì îáúÿñíåíèåì ýòèõ ðåçóëüòàòîâ ìîæåò áûòü
ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî âëèÿíèå êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòû íà ýêñïðåññèþ
ãåíîâ èìååò ìåñòî òîëüêî ó êîðîòêîæèâóþùèõ âèäîâ è èãðàåò íåçíà÷èòåëü-
íóþ ðîëü ó ïðèìàòîâ.

Â 2000 ã. èññëåäîâàíèÿìè ãðóïïû, âîçãëàâëÿåìîé L. Guarente, áûëî
óñòàíîâëåíî, ÷òî äëÿ óâåëè÷åíèÿ ðåïëèêàòèâíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
äðîææåé Saccharomyces cerevisiae íåîáõîäèìà ôóíêöèÿ ãåíà SIR2 (Lin et al.,
2000). Ýòîò ãåí êîäèðóåò áåëîê sir2, ÿâëÿþùèéñÿ ÍÀÄ-çàâèñèìîé ãèñ-
òîíîâîé äåàöåòèëàçîé. Ïðåäïîëàãàëîñü, ÷òî ýòîò áåëîê, ÿâëÿþùèéñÿ ÷ëå-
íîì ñåìåéñòâà ñèðòóèíîâûõ áåëêîâ, óâåëè÷èâàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèç-
íè, óìåíüøàÿ èíòåíñèâíîñòü ìåòàáîëèçìà è/èëè ñíèæàÿ ïðîäóêöèþ ÀÊÔ.
Ïîçäíåå ãðóïïà D. Sinclair ïîäòâåðäèëà ýòè äàííûå è óñòàíîâèëà, ÷òî íàðÿ-
äó ñ áåëêîì sir2 â ýòîì ïðîöåññå ó÷àñòâóåò ãåí PNC1, êîäèðóþùèé íèêîòè-
íàìèäàçó, äåàìèíèðóþùóþ íèêîòèíàìèä â íèêîòèíîâóþ êèñëîòó (Anderson
et al., 2003). Íèêîòèíàìèä ÿâëÿåòñÿ èíãèáèòîðîì äåàöåòèëàçíîé àêòèâíîñòè
áåëêà sir2, à íèêîòèíàìèäàçà óâåëè÷èâàåò äåàöåòèëàçíóþ àêòèâíîñòü ýòîãî
áåëêà, ñíèæàÿ óðîâíü åãî èíãèáèòîðà. Ïîñêîëüêó ïðè ýòîì áûëî âûÿâëåíî,
÷òî îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ óâåëè÷èâàåò óðîâåíü áåëêà pnc1 è,
÷òî îñîáåííî âàæíî, îñìîòè÷åñêèé è òåïëîâîé ñòðåññ åãî òàêæå óâåëè÷èâà-
þòñÿ, ýòè äàííûå ïîñëóæèëè îñíîâàíèåì äëÿ âûäâèæåíèÿ ãîðìåçèñíîé ãè-
ïîòåçû äåéñòâèÿ òàêîé äèåòû (Ìasoro, 1998) (ñì. íèæå). Íåäàâíî áûëî óñòà-
íîâëåíî, ÷òî ïîäàâëåíèå ðàïàìèöèí-÷óâñòâèòåëüíîé ïðîòåèíêèíàçû (TOR)
óâåëè÷èâàåò ó äðîææåé ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè òàêèì æå îáðàçîì, êàê è
îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ, à èìåííî óâåëè÷èâàÿ àêòèâíîñòü Sir2 è
ñòàáèëèçèðóÿ ëîêóñ ðÄÍÊ (Medevedik et al., 2007).

Â äàëüíåéøåì èññëåäîâàíèÿìè ãðóïïû L. Guarente áûëè ïîëó÷åíû äî-
êàçàòåëüñòâà ñóùåñòâåííîé ðîëè ñèðòóèíîâîãî áåëêà Sirt1 â âûçûâàåìîì
îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòîé óâåëè÷åíèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
ìëåêîïèòàþùèõ (Picard et al., 2004; Guarente, 2005). Â ýòîé ðàáîòå ñâåðýêñ-
ïðåññèÿ Sirt1 óãíåòàëà íàêîïëåíèå æèðà â ìûøèíûõ ôèáðîáëàñòàõ 3T3-L1,
îáðàáîòàííûõ èíñóëèíîì, äåêñàìåòàçîíîì è èçîáóòèëìåòèëêñàíòèíîì, ò. å.
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ýòîò áåëîê äåéñòâîâàë êàê ðåïðåññîð ãåíîâ, îïðåäåëÿþùèõ àäèïîãåíåç è íà-
êîïëåíèå æèðà â êëåòêàõ.

Áîëåå òîãî, äîáàâëåíèå â êóëüòóðàëüíóþ ñðåäó àêòèâàòîðà Sirt1 ðåñâå-
ðàòðîëà òàêæå ñíèæàëî óðîâåíü æèðà è ñòèìóëèðîâàëî åãî ìîáèëèçàöèþ.
Ó ìûøåé â âîçðàñòå 12—16 íåäåëü ñ ÷àñòè÷íî âûêëþ÷åííûì ýòèì áåëêîì
(Sirt1+/–) íàáëþäàëîñü ñíèæåíèå óðîâíÿ ñâîáîäíûõ æèðíûõ êèñëîò â ïëàçìå
êðîâè ïîñëå íî÷íîãî ãîëîäàíèÿ, õîòÿ ñòåïåíü ìîáèëèçàöèè æèðà áåëû-
ìè àäèïîöèòàìè áûëà íèæå, ÷åì ó ìûøåé Sirt1+/+. Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî
óìåíüøåíèå íàêîïëåíèÿ æèðà â áåëûõ àäèïîöèòàõ ÿâëÿåòñÿ ïåðâè÷íûì
ìåõàíèçìîì, êîòîðûì îãðàíè÷åííàÿ êàëîðèéíî äèåòà óâåëè÷èâàåò ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè ó ìåëêîïèòàþùèõ. Îäíàêî E. J. Masoro (2004) c÷èòàåò
òàêîå çàÿâëåíèå ïðåæäåâðåìåííûì, ïîñêîëüêó íî÷íîå ãîëîäàíèå íå ìîæåò
ñ÷èòàòüñÿ ýêâèâàëåíòíûì äëèòåëüíîìó îãðàíè÷åíèþ êàëîðèéíîñòè ïèòà-
íèÿ. Àíàëèçèðóÿ äàííûå, ïîëó÷åííûå íà FIRKO ìûøàõ c âûêëþ÷åííûì ãå-
íîì èíñóëèíîâîãî ðåöåïòîðà â æèðîâîé òêàíè (Bluher et al., 2003), E. Maso-
ro ñïðàâåäëèâî îòìå÷àåò, ÷òî â ýòîé ðàáîòå òàêæå îòñóòñòâóþò äîêàçàòåëü-
ñòâà ó÷àñòèÿ ñíèæåíèÿ óðîâíÿ æèðà â óâåëè÷åíèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèç-
íè. Â ïîääåðæêó ñâîåé òî÷êè çðåíèÿ îí ïðèâîäèò äàííûå îá îòñóòñòâèè
êîððåëÿöèè ìåæäó ñîäåðæàíèåì æèðà â òåëå è ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè
ó ñàìöîâ êðûñ F344, ñîäåðæàâøèõñÿ íà ad libitum äèåòå è ïîëîæèòåëüíîé
êîððåëÿöèè ó êðûñ, ñîäåðæàâøèõñÿ íà îãðàíè÷åííîé äèåòå (Bertrand et al.,
1980). Áîëåå òîãî, õîòÿ ãåíåòè÷åñêè æèðíûå ìûøè ob/ob ïðè óñëîâèè ñâî-
áîäíîãî äîñòóïà ê êîðìó íå æèëè òàê äîëãî, êàê â òàêèõ æå óñëîâèÿõ òîùèå
ìûøè äèêîãî òèïà, ob/ob ìûøè íà îãðàíè÷åííîé ïî êàëîðèéíîñòè äèåòå,
èìåëè 48 % æèðà â òåëå è æèëè äîëüøå, ÷åì òîùèå ìûøè äèêîãî òèïà íà
ad libitum äèåòå (22 % æèðà â òåëå), è òàê æå äîëãî, êàê òîùèå ìûøè íà
îãðàíè÷åííîé äèåòå, èìåâøèå òîëüêî 13 % æèðà â òåëå (Harrison et al.,
1984).

Â îïûòàõ íà êðûñàõ, ñîäåðæàâøèõñÿ ñ ìîìåíòà îòúåìà îò ãðóäíîãî
âñêàðìëèâàíèÿ íà îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòå, áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ó
íèõ ïîâûøåíà ýêñïðåññèÿ ãåíà Sirt1 â ìîçãå, ïå÷åíè, ïî÷êàõ è âèñöåðàëüíîé
æèðîâîé òêàíè ïî ñðàâíåíèþ ñ êðûñàìè, ñîäåðæàâøèìèñÿ íà äèåòå áåç îãðà-
íè÷åíèé (Cohen et al., 2004). Â ýòîé ðàáîòå áûëî òàêæå âûÿâëåíî, ÷òî ñíè-
æåííûé óðîâåíü èíñóëèíà è IGF-1 îòâåòñòâåííû çà óâåëè÷åíèå óðîâíÿ Sirt1 â
êóëüòóðå ýìáðèîíàëüíîé ïî÷êè ÷åëîâåêà ïðè äîáàâëåíèè ñûâîðîòêè êðîâè îò
ãîëîäàâøèõ êðûñ, à òàêæå ÷òî îãðàíè÷åííàÿ êàëîðèéíî äèåòà óñèëèâàåò äå-
àöåòèëàçíóþ àêòèâíîñòü áåëêà sir2, óìåíüøàÿ ýêñïðåññèþ ãåíà SIRT1.

Ïðè äîáàâëåíèè â ïèòàòåëüíóþ ñðåäó ðåñâåðàòðîëà èëè äðóãèõ âåùåñòâ,
ñòèìóëèðóþùèõ äåàöèëàçíóþ àêòèâíîñòü ñèðòóèíîâûõ áåëêîâ, íàáëþäà-
ëîñü óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè íåìàòîä C. elegans è ïëîäîâûõ
ìóõ D. melanogaster (Wood et al., 2004). Ïðè ýòîì ðåñâåðàòðîë íå óâåëè÷è-
âàë äîïîëíèòåëüíî ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ íà îãðàíè÷åííîé
êàëîðèéíî äèåòå.

Â îïûòàõ, ïðîâåäåííûõ íà C. elegans, áûëî ïîêàçàíî, ÷òî îãðàíè÷åíèå
ïèòàíèÿ àêòèâèðóåò â íåéðîíàõ èõ ãîëîâû òðàíñêðèïöèîííûå ôàêòîðû
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SKN-1 è PHA-4, ðåãóëèðóþùèå ìíîãèå ãåíû è äàþùèå ñèãíàë ïåðèôåðè÷å-
ñêèì òêàíÿì óâåëè÷èâàòü èõ ìåòàáîëè÷åñêóþ àêòèâíîñòü, ò. å. âêëþ÷àþ-
ùèì ìåõàíèçì âîâëå÷åíèÿ ýíäîêðèííîé ñèñòåìû (Bishop, Guarente, 2007;
Panowski et al., 2007). Ýòè äàííûå ìîãóò ñïîñîáñòâîâàòü ïîèñêó íîâûõ ìè-
ìåòèêîâ îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòû.

14.4.2. Âëèÿíèå íà àïîïòîç

Â öèòèðîâàííîé âûøå ðàáîòå (Cohen et al., 2004) áûëî òàêæå ïîêàçàíî,
÷òî êëåòêè ýìáðèîíàëüíîé ïî÷êè ÷åëîâåêà (ëèíèÿ 293T) â êóëüòóðå ñ äîáàâ-
ëåíèåì ñûâîðîòêè îò êðûñ, ñîäåðæàâøèõñÿ íà îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äè-
åòå, áûëè áîëåå óñòîé÷èâû ê àïîïòîçó, îïîñðåäîâàííîìó ãåíîì Bax (Cohen
et al., 2004). Âûâîä ýòèõ àâòîðîâ, ÷òî Sirt1 çàìåäëÿåò ñòàðåíèå, îñëàáëÿÿ
àïîïòîç, ïðîòèâîðå÷èò òî÷êå çðåíèÿ H. R. Warner è ñîàâò. (1995), ïîëàãàþ-
ùèõ, ÷òî èìåííî òîðìîæåíèå àïîïòîçà ïðèâîäèò ê çàìåäëåíèþ ñòàðåíèÿ
ïðè îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ. Íà ñàìîì äåëå ñóùåñòâóþò äîêà-
çàòåëüñòâà âîçìîæíîñòè îáîèõ ìåõàíèçìîâ. Òàê, õîòÿ îãðàíè÷åíèå êàëîðèé-
íîñòè ïèòàíèÿ îñëàáëÿåò âîçðàñòíîå óñèëåíèå àïîïòîçà â ãîëîâíîì ìîçãå
êðûñ (Hiona, Leewenburgh, 2004), îíî óñèëèâàåò àïîïòîç â ïå÷åíè ñòàðûõ
ìûøåé (Mushkelishvili et al., 1996), òîëñòîé è òîíêîé êèøêå ñòàðûõ êðûñ.
Îäíàêî ñëåäóåò çàìåòèòü, ÷òî â ðàáîòå H. Y. Cohen è ñîàâò. (2004) ïîä÷åð-
êèâàåòñÿ ñïîñîáíîñòü îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòû òîðìîçèòü àïîïòîç,
èíäóöèðóåìûé ñòðåññîì. Âìåñòå ñ òåì èìåþòñÿ äîâîëüíî ïðîòèâîðå÷èâûå
äàííûå íà ýòîò ñ÷åò. Òàê, B. Grasl-Kraupp è ñîàâò. (1994) ïîêàçàëè, ÷òî òà-
êàÿ äèåòà óñèëèâàåò êàê áàçàëüíûé, òàê è èíäóöèðóåìûé ïîâðåæäåíèåì
àïîïòîç â ïå÷åíè, òîãäà êàê K. Ando è ñîàâò. (2002) îáíàðóæèëè òîðìîæå-
íèå ïîä âëèÿíèåì òàêîé äèåòû àïîïòîçà, èíäóöèðóåìîãî ñòðåññîì. Îáñóæ-
äåíèå ðîëè àïîïòîçà â ñòàðåíèè (Zhang, Herman, 2002) ïðèâåëî àâòîðîâ ê
çàêëþ÷åíèþ, ÷òî èìåþùèõñÿ äàííûõ íåäîñòàòî÷íî äëÿ âûâîäà, ÷òî ìåõà-
íèçì óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïðè êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé
äèåòå îáóñëîâëåí óñèëåíèåì àïîïòîçà.

14.4.3. Âëèÿíèå íà îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ

Â 1996 ã. R. Sohal è W. Weindruch (1996) è íåçàâèñèìî îò íèõ B. P. Yu
(1996) ïðåäïîëîæèëè, ÷òî ãåðîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò îãðàíè÷åííîé ïî êàëî-
ðèéíîñòè äèåòû ñâÿçàí ñ îñëàáëåíèåì ðàçâèâàþùèõñÿ ñ âîçðàñòîì îêèñëè-
òåëüíûõ ïîâðåæäåíèé. Áûëî óáåäèòåëüíî ïîêàçàíî, ÷òî ó òàêèõ æèâîòíûõ
ñíèæàåòñÿ óðîâåíü ïîâðåæäåíèé ëèïèäîâ, áåëêîâ è íóêëåèíîâûõ êèñëîò.
Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðè äëèòåëüíîì ñîäåðæàíèè íà îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî
äèåòå ãåíåðàöèÿ â ìèòîõîíäðèÿõ O2

– è Í2Î2 ñíèæàåòñÿ (Sohal, Weindruch,
1996). Îäíàêî óáåäèòåëüíûõ äàííûõ îá èçìåíåíèè àêòèâíîñòè ôåðìåíòîâ
ñèñòåìû àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû ïðè ýòîì íå îáíàðóæåíî (Sohal, 2002;
Bokov et al., 2004).
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Ïîëàãàþò, ÷òî óòðàòà áåëêàìè ïîä âëèÿíèåì ÀÔÊ ñóëüôãèäðèëüíûõ
ãðóïï (-SH), íàáëþäàþùàÿñÿ âî ìíîãèõ îðãàíàõ è òêàíÿõ îðãàíèçìà, âêëþ-
÷àÿ ãîëîâíîé ìîçã, ñåðäöå, ñêåëåòíûå ìûøöû è ïî÷êè, ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç
íàèáîëåå ñóùåñòâåííûõ ïðîÿâëåíèé îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà ïðè ñòàðåíèè.
Ó æèâîòíûõ, íàõîäèâøèõñÿ íà êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîì ðàöèîíå, ñòåïåíü
âîçðàñòíîãî ñíèæåíèÿ ñóëüôãèäðèëüíûõ ãðóïï áåëêîâ áûëà ñóùåñòâåííî
ñíèæåíà (Agarwal, Sohal, 1994). Àíàëîãè÷íûé ýôôåêò íàáëþäàëè ïðè èçó-
÷åíèè óðîâíÿ êàðáîíèëüíûõ ãðóïï â áåëêàõ ìûøåé, ñîäåðæàâøèõñÿ íà òà-
êîé äèåòå (Foster et al., 2000). Íàèáîëüøèé çàùèòíûé â îòíîøåíèè îêèñëè-
òåëüíîãî ñòðåññà ýôôåêò îãðàíè÷åííîãî ïî êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ïðîÿâëÿ-
åòñÿ â ïîñòìèòîòè÷åñêèõ êëåòêàõ ãîëîâíîãî ìîçãà, ñåðäöà è ñêåëåòíûõ
ìûøö.

Â ðÿäå ðàáîò èññëåäîâàëîñü âëèÿíèå îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòû íà
ïðîäóêöèþ ÀÊÔ. Áûëî óñòàíîâëåíî ñíèæåíèå èõ ãåíåðàöèè ìèòîõîíäðèÿ-
ìè, âûäåëåííûìè èç ñåðäöà è ïå÷åíè, ïðè÷åì ââåäåíèå èíñóëèíà óñòðàíÿëî
ýòîò ýôôåêò (Lambert, Merry, 2004). G. Barja (2004) ïîëàãàåò, ÷òî çàìåäëå-
íèå ñòàðåíèÿ, âûçûâàåìîå êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòîé, îáóñëîâëåíî
êàê ñíèæåíèåì ãåíåðàöèè ÀÔÊ ìèòîõîíäðèÿìè, òàê è ñíèæåíèåì îêèñëè-
òåëüíîãî ïîâðåæäåíèÿ ìèòîõîíäðèàëüíîé ÄÍÊ â òêàíÿõ æèâîòíûõ, îïðåäå-
ëÿåìîãî ïî óðîâíþ 8-ãèäðîêñèãóàíîçèíà â ìòÄÍÊ. Â ÿäåðíîé ÄÍÊ òàêîãî
ñíèæåíèÿ óðîâíÿ ïîâðåæäåíèé íå íàáëþäàëîñü. Ó êðûñ ýòî óìåíüøåíèå
ïðîäóêöèè ìèòîõîíäðèàëüíûõ ÀÔÊ ïðîèñõîäèò â êîìïëåêñå I â ñåðäöå è
ïå÷åíè êðûñ è ïðîïîðöèîíàëüíî ñòåïåíè ðåäóêöèè ïåðåíîñà ýëåêòðîíîâ â
êîìïëåêñå I ãåíåðàòîðà ÀÔÊ.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ó òðàíñãåííûõ Big Blue ìûøåé, íåñóùèõ
øàòòë-âåêòîð lacI, ïîçâîëÿþùèé èäåíòèôèöèðîâàòü ñîìàòè÷åñêèå ìóòàöèè,
îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ íå ïðèâîäèëî ê ñêîëüêî-íèáóäü ñóùå-
ñòâåííîìó ñíèæåíèþ ÷àñòîòû ìóòàöèé èëè èõ ñïåöèôè÷íîñòè (Stuart et al.,
2000). Ìûøè Big Blue ïîçâîëÿþò ñ âûñîêîé òî÷íîñòüþ è íàäåæíîñòüþ âû-
ÿâëÿòü ìóòàöèè ïî òèïó çàìåí ïàð îñíîâàíèé èëè íåáîëüøèå äåëåöèè, òîãäà
êàê áîëüøèå äåëåöèè è õðîìîñîìíûå àáåððàöèè ñ ïîìîùüþ ýòîé ìîäåëè
âûÿâèòü íå óäàåòñÿ. Ïîêàçàíî, ÷òî ó æèâîòíûõ, ñîäåðæàâøèõñÿ íà êàëîðèé-
íî îãðàíè÷åííîì ðàöèîíå, ñíèæåíà ýêñïðåññèÿ íåêîòîðûõ ãåíîâ ðåïàðàöèè
ÄÍÊ (Petrini, 1999). Âìåñòå ñ òåì êàëîðèéíî îãðàíè÷åííàÿ äèåòà ñóùåñò-
âåííî óãíåòàëà ìóòàãåíåç, èíäóöèðóåìûé àôëàòîêñèíîì Â1 ó ìûøåé (Ñasci-
ano et al., 1996).

Îäíèì èç ìåõàíèçìîâ óìåíüøåíèÿ ïðîäóêöèè ìèòîõîíäðèÿìè ÀÔÊ
ïðè îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ, êàê ïðåäïîëàãàþò, ÿâëÿåòñÿ ñíè-
æåíèå â äèåòå óðîâíÿ ìåòèîíèíà (Sanz et al., 2006). Äåéñòâèòåëüíî, ñíè-
æåíèå êîíöåíòðàöèè ìåòèîíèíà â äèåòå ñ 0.86 äî 0.17 % óâåëè÷èâàëî
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ñàìöîâ êðûñ F344 íà 30 % (Orentreich et al.,
1993).

Ó äîëãîæèâóùèõ êàðëèêîâûõ ìûøåé Snell (dw/dw), êàðëèêîâûõ ìûøåé
Ames (df/df) è ìûøåé ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì ðåöåïòîðà ãîðìîíà ðîñòà
(GHR-KO) íàáëþäàëàñü áîëüøàÿ óñòîé÷èâîñòü òêàíåé êî ìíîãèì öèòîòîê-
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ñè÷åñêèì àãåíòàì ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè äèêîãî òèïà. Îäíàêî ôèáðîáëà-
ñòû ìûøåé dw/dw è GHR-KO, ñîäåðæàâøèõñÿ íà êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé
äèåòå, íå áûëè áîëåå ðåçèñòåíòíû ê îêèñëèòåëüíîìó ñòðåññó, èíäóöèðóåìî-
ìó óëüòðàôèîëåòîâûì îáëó÷åíèåì, ïåðåêècüþ âîäîðîäà èëè êàäìèåì, ÷åì
ôèáðîáëàñòû êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ (Harper et al., 2006). Ýòè íàáëþäåíèÿ
ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî óñòîé÷èâîñòü ê ñòðåññó ïðè îãðàíè÷åííîé êàëî-
ðèéíî äèåòå ìîæåò ïðîÿâëÿòüñÿ ðàçëè÷íûì îáðàçîì, â çàâèñèìîñòè îò èñ-
ïîëüçîâàííîé ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìîäåëè. Îäíèì èç âîçìîæíûõ ìåõàíèç-
ìîâ, êîòîðûì ìîæåò ðåàëèçîâàòüñÿ çàùèòíîå äåéñòâèå îãðàíè÷åííîé êàëî-
ðèéíî äèåòû, ìîæåò áûòü óìåíüøåíèå ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ìåìáðàí
êëåòîê (Yu, 1996).

14.4.4. Âëèÿíèå íà ñèñòåìó
ãëþêîçà—èíñóëèí—ãîðìîí ðîñòà—IGF-1

Êàê óæå îòìå÷àëîñü âûøå, îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ âûçûâà-
åò ñòîéêîå ñíèæåíèå óðîâíÿ ãëþêîçû è èíñóëèíà â ïëàçìå êðîâè, à òàêæå
ìíîãèõ äðóãèõ ãîðìîíîâ, ÷òî ïîçâîëèëî íàçâàòü ýòîò ìåòîä «ïñåâäîãèïîôèç-
ýêòîìèåé» èç-çà ñõîæåñòè âûçûâàåìûõ ýôôåêòîâ (Everitt et al., 1980). Èñ-
õîäÿ èç ýòèõ äàííûõ, à òàêæå íàáëþäåíèé î òîì, ÷òî ãèïåðãëèêåìèÿ è ãè-
ïåðèíñóëèíåìèÿ îêàçûâàþò ïîâðåæäàþùèé ýôôåêò, âåñüìà ñõîäíûé ñ
íàáëþäàåìûì ïðè ñòàðåíèè, E. J. Masoro (2000) ïðåäïîëîæèë, ÷òî ãåðîïðî-
òåêòîðíîå äåéñòâèå êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòû îáóñëîâëåíî èìåííî
ýòèì ìåõàíèçìîì. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî òàêàÿ äèåòà óìåíüøàåò ãëèêîçè-
ëèðîâàíèå áåëêîâ è íàêîïëåíèå ïðîäóêòîâ ãëóáîêîãî ãëèêîçèëèðîâàíèÿ
(AGE, ñì. ãëàâó 4). Ñêåëåòíûå ìûøöû æèâîòíûõ, ñîäåðæàâøèõñÿ íà îãðà-
íè÷åííîé ïî êàëîðèéíîñòè äèåòå, áûëè áîëåå ÷óâñòâèòåëüíû ê äåéñòâèþ
èíñóëèíà (Cartee et al., 1994). Ãèïîôèçû æèâîòíûõ íà êàëîðèéíî îãðàíè-
÷åííîé äèåòå ïðîäóöèðóþò ìåíüøå ãîðìîíà ðîñòà, â èõ êðîâè ñíèæåíû
êîíöåíòðàöèè IGF-1 è ãîðìîíà ðîñòà (Sonntag et al., 1999), ÷òî, êàê ïîëàãà-
þò àâòîðû, ÿâëÿåòñÿ âåäóùèì ôàêòîðîì óâåëè÷èâàþùåãî ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè äåéñòâèÿ êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòû. Äàííûå î ñóùåñò-
âåííîì óâåëè÷åíèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ó êàðëèêîâûõ ìûøåé Ýéìñà
è ìûøåé ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì ðåöåïòîðà IGF-1 (ñì. ãëàâó 12) ñîîòâåò-
ñòâóþò ýòîìó ïðåäïîëîæåíèþ. Èíòåðåñíî, ÷òî åñëè êàðëèêîâûõ ìûøåé ñî-
äåðæàòü íà êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòå, òî ïðîèñõîäèò äîïîëíèòåëüíîå
óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ìûøåé (Bartke et al., 2003), ÷òî ïî-
çâîëèëî àâòîðàì âûñêàçàòü ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî ìåõàíèçìû óâåëè÷å-
íèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè â ýòèõ äâóõ ñëó÷àÿõ íå èäåíòè÷íû. Îòìå÷å-
íî, ÷òî õàðàêòåð èçìåíåíèÿ êðèâûõ âûæèâàåìîñòè ïðè ýòîì òîæå ðàçëè÷åí:
ó êàðëèêîâûõ ìûøåé èìååò ìåñòî ïàðàëëåëüíûé ñäâèã êðèâîé âïðàâî, ÷òî
ñâèäåòåëüñòâóåò î çàìåäëåíèè íà÷àëà ñòàðåíèÿ, òîãäà êàê ïðè îãðàíè÷åíèè
êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ èìååò ìåñòî çàìåäëåíèå ñêîðîñòè ïîïóëÿöèîííîãî
ñòàðåíèÿ (Masoro, 2003).
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14.4.5. Âëèÿíèå íà ðåïðîäóêòèâíóþ ñèñòåìó

Êàê óïîìèíàëîñü, óæå â ïåðâûõ ýêñïåðèìåíòàõ ñ îãðàíè÷åíèåì ïèòàíèÿ
áûëî âûÿâëåíî çàìåäëåíèå ñòàðåíèÿ ðåïðîäóêòèâíîé ñèñòåìû. Êîãäà êðû-
ñû-ñàìêè ñîäåðæàëèñü íà îãðàíè÷åííîé äèåòå ñ 45-ãî äíÿ æèçíè äî âîçðàñ-
òà 6 ìåñÿöåâ, îíè ñîõðàíÿëè ñïîñîáíîñòü ê ðàçìíîæåíèþ äî 16—23-ìåñÿ÷-
íîãî âîçðàñòà, êîãäà êîíòðîëüíûå ñàìêè óæå áûëè ñòåðèëüíû (Osborne,
Mendel, 1917; öèò. ïî: Masoro, 2003). Âïîñëåäñòâèè áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî
ó ìîëîäûõ ñàìîê êðûñ êàëîðèéíî îãðàíè÷åííàÿ äèåòà âñå æå ñíèæàåò ôåð-
òèëüíîñòü, õîòÿ îíà äîëüøå ñîõðàíÿåòñÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíûìè æè-
âîòíûìè (Merry, Holehan, 1979). Ïðè ýòîì ó êðûñ ðåæå áûëà ÷àñòîòà ýñò-
ðàëüíûõ öèêëîâ, à ÷èñëî ïëîäîâ â ïîìåòàõ óìåíüøàëîñü. Îêàçàëîñü, ÷òî â
îòëè÷èå îò ñàìîê êàëîðèéíî îãðàíè÷åííàÿ äèåòà ó ñàìöîâ êðûñ íå çàìåäëÿ-
åò âîçðàñòíîãî ñíèæåíèÿ ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè (Merry, Holehan, 1979).
Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ó 22-ìåñÿ÷íûõ ñàìîê ìûøåé, äëèòåëüíî ñîäåðæàâ-
øèõñÿ íà òàêîé äèåòå, ñîõðàíÿåòñÿ âûñîêèé óðîâåíü ðåöåïòîðîâ ê ýñòðî-
ãåíàì â ÿäðàõ ãèïîòàëàìóñà, ðåãóëèðóþùèõ îâóëÿòîðíûé âûáðîñ ãîíàäî-
òðîïèíîâ, õàðàêòåðíûé äëÿ ìîëîäûõ æèâîòíûõ (Timiras et al., 2005). Ïðè
îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè ðàöèîíà íå íàáëþäàåòñÿ âîçðàñòíîãî ñíèæåíèÿ
ôóíêöèè ýïèôèçà (Stokkan et al., 1991), ãîðìîíû êîòîðîãî èãðàþò âàæíóþ
ðîëü â ðåãóëÿöèè ðåïðîäóêöèè è àíòèîêèñëèòåëüíîé çàùèòíîé ñèñòåìû îð-
ãàíèçìà è îáëàäàþò îò÷åòëèâûì ãåðîïðîòåêòîðíûì ýôôåêòîì. Èíòåðåñíî,
÷òî ó íåêîòîðûõ âèäîâ æèâîòíûõ îãðàíè÷åíèå ïîòðåáëåíèÿ êîðìà íå âûçû-
âàåò èçìåíåíèé ðåïðîäóêòèâíîé ñïîñîáíîñòè (Kirk, 2001; Ñarey et al., 2002).

Èíòåðåñíû ðåçóëüòàòû îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíîñòè êîðìà ó äðîçîôèë,
äîñòèãàåìîãî ðàçâåäåíèÿìè ïèòàòåëüíîé ñðåäû (Patridge et al., 2005). Ñíè-
æåíèå êîíöåíòðàöèè êîðìà âíà÷àëå ïðèâîäèëî ê óâåëè÷åíèþ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè æèçíè, êîòîðîå äîñòèãàëî ñâîåãî ìàêñèìóìà, à çàòåì, ïðè äà-
ëüíåéøåì óìåíüøåíèè ïèòàíèÿ, íàáëþäàëîñü åå ñîêðàùåíèå. Ïðè ýòîì
åæåäíåâíîå ÷èñëî îòêëàäûâàåìûõ ñàìêàìè ÿèö ñíèæàëîñü ëèíåéíî ïðîïîð-
öèîíàëüíî ñíèæåíèþ êîíöåíòðàöèè ïèòàòåëüíîé ñðåäû.

14.4.6. Âëèÿíèå íà èììóííóþ ñèñòåìó

Çàìåäëåíèå âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé â èììóííîé ñèñòåìå ìîæåò èìåòü
ñóùåñòâåííîå çíà÷åíèå äëÿ ãåðîïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ îãðàíè÷åííîé êà-
ëîðèéíî äèåòû. Èìåþòñÿ äàííûå, ÷òî ïðè ñîäåðæàíèè ìûøåé íà òàêîé äèå-
òå ñ îäíîìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà óâåëè÷èâàåò çàäåðæêó íàèâíûõ CD4 è CD8
Ò-êëåòîê â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè è ñåëåçåíêå (Masoro, 2003; Nikolich-Zu-
gich, Messaoudi, 2005). Ýòîò ýôôåêò íàáëþäàåòñÿ óæå â âîçðàñòå 3 ìåñÿöåâ è
ñîõðàíÿåòñÿ äî 30-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà. Îñòàåòñÿ íåÿñíûì, îäíàêî, óâåëè÷è-
âàåò ëè îãðàíè÷åííàÿ ïî êàëîðèéíîñòè äèåòà àáñîëþòíîå è îòíîñèòåëüíîå
êîëè÷åñòâî íàèâíûõ êëåòîê ó ìûøåé, ñòèìóëèðóÿ èõ ïðîäóêöèþ â òèìóñå,
óëó÷øàÿ èõ ïîääåðæàíèå â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè, çàìåäëÿÿ èçáûòî÷íóþ
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àêòèâàöèþ Ò-êëåòîê, èëè çàìåäëÿÿ òðàíñôîðìàöèþ íàèâíûõ êëåòîê â êëåò-
êè ïàìÿòè.

Äëèòåëüíîå îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ âîññòàíàâëèâàåò ïðîëè-
ôåðàòèâíóþ ñïîñîáíîñòü Ò-ëèìôîöèòîâ ïðè ñòèìóëÿöèè ìèòîãåíàìè. Ïî-
êàçàíî, ÷òî ýòîò ýôôåêò ìîæåò áûòü ñâÿçàí êàê ñ óâåëè÷åíèåì àïîïòîçà ñòà-
ðûõ êëåòîê, òàê è èõ ïîâûøåííîé óÿçâèìîñòüþ ê ïîâðåæäàþùåìó äåéñò-
âèþ ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ (Nikolich-Zugich, Messaoudi, 2005).

Ó ìûøåé (NZB�NZW)F1, ïîäâåðæåííûõ àóòîèììóííûì çàáîëåâàíèÿì,
òàêèì êàê ñèñòåìíàÿ êðàñíàÿ âîë÷àíêà, êîëèò, óâåîðåòèíèò, îãðàíè÷åííàÿ
êàëîðèéíî äèåòà ñíèæàåò ÷àñòîòó è óìåíüøàåò òÿæåñòü àóòîèììóííîé
ïàòîëîãèè (Jolly, 2004). Ïðè ýòîì â ïëàçìå êðîâè ñíèæàåòñÿ óðîâåíü ïðî-
âîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ (IL-6, IL-12, TNF-a, IFN-g) è óâåëè÷èâàåòñÿ
óðîâåíü èììóíîñóïðåññîðíûõ öèòîêèíîâ, òàêèõ êàê TGF-b è IL-10. Àíà-
ëîãè÷íûé ýôôåêò íàáëþäàëñÿ è ó îáû÷íûõ, íå èìåþùèõ àóòîèììóííûõ çà-
áîëåâàíèé ìûøåé, îäíàêî îòñóòñòâîâàë ó êðûñ ëèíèè Brown Norway
(Nikolich-Zugich, Messaoudi, 2005).

Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ýôôåêòîâ ñòàðåíèÿ è îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî
äèåòû íà ïàðàìåòðû èììóííîé ñèñòåìû ó ìûøåé è îáåçüÿí (òàáë. 14.5) ïî-
êàçàë, ÷òî îíè âî ìíîãîì ñõîæè. Âìåñòå ñ òåì óêàçûâàþò íà ìíîãèå åùå
îñòàþùèåñÿ íåÿñíûìè ìîìåíòû â ìåõàíèçìå äåéñòâèÿ îãðàíè÷åííîé ïî êà-
ëîðèéíîñòè äèåòû íà ñîñòîÿíèå èììóííîé ñèñòåìû (Nikolich-Zugich, Mes-
saoudi, 2005).

Íåäàâíî I. Messaoudi è ñîàâò. (2006) ñîîáùèëè, ÷òî òàêàÿ äèåòà çàìåäëÿ-
åò âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ èììóíèòåòà ó ìàêàê-ðåçóñ. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî
19- è 23-ëåòíèå îáåçüÿíû (ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìàêàê-ðåçóñ â
íåâîëå — 25 ëåò), ñîäåðæàâøèåcÿ íà äèåòå, îãðàíè÷åííîé ïî êàëîðèéíîñòè
íà 30 % íà ïðîòÿæåíèè áîëüøåé ÷àñòè âçðîñëîé æèçíè (13—18 ëåò), èìåëè
ìåíüøèå èçìåíåíèÿ â çàâèñèìîì îò âîçðàñòà ñîîòíîøåíèè «íàèâíûõ»
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Ò à á ë è ö à 14.5

Âëèÿíèå ñòàðåíèÿ è îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòû
íà ïàðàìåòðû èììóííîé ñèñòåìû ó ãðûçóíîâ è ïðèìàòîâ

(Nikolich-Zugich, Messaoudi, 2005, ñ èçìåíåíèÿìè)

Ïîêàçàòåëè

Ãðûçóíû Îáåçüÿíû

ñòàðåíèå
êàëîðèéíî
îãðàíè÷åí-
íàÿ äèåòà

ñòàðåíèå
êàëîðèéíî
îãðàíè÷åí-
íàÿ äèåòà

×èñëî öèðêóëèðóþùèõ ëèìôî-
öèòîâ

= � = �

Íàèâíûå Ò êëåòêè � � � �

Ïðîâîñïàëèòåëüíûå öèòîêèíû:
IL-6, TNF-a, IFN-g

� � � �

Ïðîëèôåðàöèÿ Ò-êëåòîê � � � �

Óñòîé÷èâîñòü ê âèðóñó ãðèïïà � � � �



Ò-êëåòîê ê Ò-êëåòêàì ïàìÿòè, ÷åì êîíòðîëüíûå îñîáè. Ðàçíîîáðàçèå Ò-êëå-
òî÷íûõ ðåöåïòîðîâ òàêæå ëó÷øå ñîõðàíèëîñü ó îáåçüÿí íà îãðàíè÷åííîì
ðàöèîíå. Èçâåñòíî, ÷òî ïðè ñòàðåíèè èìååò ìåñòî òåíäåíöèÿ ê óâåëè÷åíèþ
ïðîäóêöèè âîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ, ñåêðåòèðóåìûõ ñòèìóëèðîâàííûìè
Ò-êëåòêàìè ïàìÿòè, è ýòî èçìåíåíèå òàêæå áûëî ìåíåå âûðàæåíî ó ìàêàê,
ñîäåðæàâøõñÿ íà êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòå, íî íå äëÿ âñåõ öèòîêèíîâ.
Àâòîðû îòìåòèëè, ÷òî ýôôåêòû êðàòêîâðåìåííîãî âîçäåéñòâèÿ òàêîãî ðà-
öèîíà íà èììóíèòåò, ò. å. íàáëþäàåìûå ÷åðåç 2—4 ãîäà îãðàíè÷åíèÿ äèåòû,
ïîäîáíû òàêîâûì ïðè ñàìîì ñòàðåíèè, îäíàêî åùå 10 ëåò ïðîäîëæàâøååñÿ
îãðàíè÷åíèå îñëàáèëî ýòè ñïåöèôè÷åñêèå ñòîðîíû èììóíîñòàðåíèÿ.

Ïîëó÷åííûå äîêàçàòåëüñòâà òîãî, ÷òî êðàòêîâðåìåííîå (äî 4 ëåò) è äîë-
ãîâðåìåííîå îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ìîæåò èìåòü ïðîòèâîïî-
ëîæíûå ýôôåêòû íà èììóíèòåò ó ìàêàê-ðåçóñ, èìåþò âàæíîå çíà÷åíèå ïðè
ðàçðàáîòêå íîâûõ ïðîåêòîâ è èíòåðïðåòàöèþ ïðîäîëæàþùèõñÿ è áóäóùèõ
èññëåäîâàíèé ýôôåêòîâ îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòû ó ëþäåé. Â äîïîë-
íåíèå íîâûå èññëåäîâàíèÿ íà ëàáîðàòîðíûõ ìûøàõ ïîñòàâèëè âàæíûå âî-
ïðîñû î òîì, êàê òàêàÿ äèåòà ìîæåò âëèÿòü íà îòâåò íà èíôåêöèè. Â ÷àñòíî-
ñòè, â äâóõ ðàáîòàõ (â òåñòå íà âíóòðèáðþøèííîå ââåäåíèå ïîëèìèêðîáíîé
ñìåñè è òåñòå íà ââåäåíèå âèðóñà ìûøèíîãî ãðèïïà) áûëî ïîêàçàíî, ÷òî
ïðè îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ óâåëè÷èâàåòñÿ çàáîëåâàåìîñòü è
ñìåðòíîñòü ìûøåé (Sun et al., 2001; Gardner, 2005). Äàííûå î òîì, ÷òî îãðà-
íè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ìîæåò ïîâûøàòü ÷óâñòâèòåëüíîñòü ïî êðàé-
íåé ìåðå ê íåêîòîðûì èíôåêöèîííûì çàáîëåâàíèÿì, äîëæíû ó÷èòûâàòüñÿ â
âåäóùèõñÿ èññëåäîâàíèÿõ ïî âëèÿíèþ òàêîé äèåòû íà ëþäåé.

14.4.7. Ãîðìåçèñ

Â 1998 ã. E. Masoro âûñêàçàë ïðåäïîëîæåíèå, ÷òî ãîðìåçèñ òàêæå ìîæåò
áûòü îäíèì èç ìåõàíèçìîâ ãåðîïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ îãðàíè÷åííîé ïî
êàëîðèéíîñòè äèåòû, êîòîðóþ ìîæíî ðàññìàòðèâàòü êàê ìÿãêèé ñòðåññèðó-
þùèé ôàêòîð. Ó êðûñ è ìûøåé ïðè ýòîì ïîâûøåíà ïðîäóêöèÿ ñòðåññîðíûõ
áåëêîâ â îòâåò íà ïîâðåæäåíèå, ïîâûøåí óðîâåíü êîðòèçîëà â êðîâè è ÷àñòî
ñíèæåí èììóíèòåò (Masoro, 2003, 2005).

Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî ïåðåâîä æèâîòíûõ íà îãðàíè÷åííóþ ïî êàëîðèé-
íîñòè äèåòó (íà 40 % è áîëåå) ñîïðîâîæäàåòñÿ ãèáåëüþ ÷àñòè ïîäîïûòíûõ
æèâîòíûõ (äî 30 %) íà ïåðâûõ ýòàïàõ àäàïòàöèè, ÷òî, ïî ñóòè, ïðîèçâîäèò
æåñòêèé îòáîð ïîòåíöèàëüíûõ «äîëãîæèòåëåé». Ó îòîáðàííûõ òàêèì îáðà-
çîì îñîáåé ãîëîäàíèå çàìåäëÿåò ïðîöåññû ðàçâèòèÿ è âîçíèêíîâåíèÿ àññî-
öèèðîâàííûõ ñ âîçðàñòîì ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, óâåëè÷èâàåò èõ ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè (Áîæêîâ, 2001). Æèâîòíûå, íàõîäÿùèåñÿ íà êàëî-
ðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòå, âåñüìà ïîäâåðæåíû äåéñòâèþ ñòðåññèðóþùèõ
ôàêòîðîâ, ÷òî äèêòóåò íåîáõîäèìîñòü ñîäåðæàíèÿ èõ â óñëîâèÿõ, ñâîäÿùèõ
äî ìèíèìóìà âîçìîæíûå âîçäåéñòâèÿ âíåøíåé ñðåäû (Áîæêîâ, 2001; Maso-
ro, 2003). Ó ìëåêîïèòàþùèõ òàêàÿ äèåòà ïðèâîäèò ê èíäóêöèè áåëêà SIRT1,
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êîòîðûé ñòèìóëèðóåò ðåçèñòåíòíîñòü êëåòîê ê àïîïòîçó, îñëàáëÿÿ ñïîñîá-
íîñòü ð53 âûçûâàòü àïîïòîç è óñèëèâàÿ àêòèâíîñòü àíòèàïîïòîçíîé ñèñòå-
ìû Ku70-Bax (Sinclair, 2005).

14.4.8. Ýâîëþöèîííûé àñïåêò

Ýâîëþöèÿ — íå ïðèñïîñîáëåíüå âèäà
ê íåçíàêîìîé ñðåäå, íî ïîáåäà
âîñïîìèíàíèé íàä äåéñòâèòåëüíîñòüþ.

Èîñèô Áðîäñêèé

Ïðè àíàëèçå âîçìîæíîãî ýâîëþöèîííîãî çíà÷åíèÿ îãðàíè÷åíèÿ ïèùè
äëÿ óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè äîëæíû áûòü ðàññìîòðåíû òðè
âîçìîæíîñòè (Kirkwood, Shanley, 2005).

1. Óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, âûçûâàåìîå îãðàíè÷åíèåì
ïèùè, ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ïðÿìóþ ýâîëþöèîííóþ àäàïòàöèþ.

2. Âëèÿíèå îãðàíè÷åíèÿ ïèùè íà ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè îïîñðåäî-
âàíî ìåõàíèçìàìè, êîòîðûå ñóùåñòâóþò â ñâÿçè ñ áàëàíñîì ðåñóðñîâ (tra-
de-off), íî ñàìè ïî ñåáå íå ÿâëÿþòñÿ íåïîñðåäñòñòâåííî àäàïòèâíûìè.

3. Ýôôåêò îãðàíè÷åíèÿ ïèùè ñîñòîèò â ïðîñòîì ìåõàíèñòè÷åñêîì îòâå-
òå, êîòîðûé íå èìååò îñîáîãî çíà÷åíèÿ äëÿ ýâîëþöèîííîãî êîíòðîëÿ ñòàðå-
íèÿ è äîëãîëåòèÿ.

Â äèêîé ïðèðîäå â ïåðèîäû îãðàíè÷åííîãî ïî êàêèì-ëèáî ïðè÷èíàì êî-
ëè÷åñòâà êîðìà (íàïðèìåð, ïðè çàñóõå) ðàçìíîæåíèå ãðûçóíîâ (ìûøåé è
êðûñ) ñóùåñòâåííî óãíåòàåòñÿ. Ýòî ìîæåò äàâàòü æèâîòíûì, êîòîðûå îòâå-
÷àþò çàìåäëåíèåì ðåïðîäóêòèâíîãî ñòàðåíèÿ â îòâåò íà ãîëîä, ñåëåêòèâíîå
ïðåèìóùåñòâî äëÿ âûæèâàíèÿ (Harrison, Archer, 1989). R. Holliday (1989)
ïîëàãàåò, ÷òî èçáèðàòåëüíîå ïðåèìóùåñòâî èìåþò èíäèâèäóóìû ñ ãåíîìîì,
êîòîðûé îòâå÷àåò íà îãðàíè÷åíèå ïîñòóïëåíèÿ ïèùè ïåðåêëþ÷åíèåì ýíåð-
ãîçàòðàò íà ïîääåðæàíèå ïîñòîÿíñòâà ñîìû, à íå íà ðåïðîäóêöèþ. Ïðè äëè-
òåëüíîì îãðàíè÷åíèè äîñòóïà ê ïèùå (êàê ýòî èìååò ìåñòî ïðè ýêñïåðèìåí-
òàëüíîì îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ) òàêîå ïåðåêëþ÷åíèå ïðèâîäèò
ê çàìåäëåíèþ ñòàðåíèÿ. Êîãäà æå êîðìà ñòàíîâèòñÿ âäîâîëü, òàêèå îñîáè
áûñòðî âîññòàíàâëèâàþò ôåðòèëüíîñòü è ïðîèçâîäÿò ïîòîìñòâî. Ýòà òåîðèÿ
ïîëó÷èëà ïîääåðæêó è ðàçâèòèå â ðÿäå ïîñëåäóþùèõ ðàáîò. Ïîëàãàþò, â ÷à-
ñòíîñòè, ÷òî íàðÿäó ñ õîðîøî èçâåñòíûìè ñåçîííûìè êîëåáàíèÿìè ñïîñîá-
íîñòè ê ðàçìíîæåíèþ, ïåðèîäàìè îöåïåíåíèÿ è ãèáåðíàöèè ãåðîïðîòåê-
òîðíûé ýôôåêò îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ìîæåò áûòü àäàï-
òèâíûì ôàêòîðîì ïðè íåïðåäñêàçóåìîì (ñëó÷àéíîì) ãîëîäàíèè (Masoro,
Austad, 1996). Êðîìå òîãî, ïîñêîëüêó âûæèâàíèå ñâÿçàíî ñ ïîèñêîì ïèùè è
ñîçäàíèåì åå çàïàñîâ, ÷òî ñîïðÿæåíî ñ óâåëè÷åíèåì êîíôðîíòàöèè ñ êîíêó-
ðåíòàìè, ýòîò ìåõàíèçì ýâîëþöèîííî âàæåí è ñëóæèò äëÿ ïåðåêëþ÷åíèÿ
ïîòîêà ýíåðãèè íà áîðüáó çà âûæèâàíèå. Â ýòîì ïîçèöèÿ àâòîðîâ íàõîäèòñÿ
â ñîîòâåòñòâèè ñ òåîðèåé ãîðìåçèñà (ñì. âûøå). Ýòà òî÷êà çðåíèÿ áëèçêà
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òàêæå ê ïðåäñòàâëåíèÿì î ñõîäñòâå èíäóöèðóåìîãî êàëîðèéíî îãðàíè÷åí-
íîé äèåòîé ñîñòîÿíèÿ â îðãàíèçìå è ñîñòîÿíèÿ ãèáåðíàöèè (çèìíåé ñïÿ÷êè)
(Walford, Spindler, 1997). Íåäàâíèå íàáëþäåíèÿ, âûïîëíåííûå íà 10 âèäàõ
êîëîâðàòîê (Kirk, 2001), è ðåçóëüòàòû êîìïüþòåðíîãî ìîäåëèðîâàíèÿ âû-
æèâàíèÿ âèðòóàëüíîé äèêîé ìûøè (Shanley, Kirkwood, 2001) ñâèäåòåëüñò-
âóþò â ïîëüçó ãèïîòåçû R. Holliday.

14.5. ÎÃÐÀÍÈ×ÅÍÈÅ ÊÀËÎÐÈÉÍÎÑÒÈ ÏÈÒÀÍÈß
Ó ×ÅËÎÂÅÊÀ

Íåñìîòðÿ íà âïå÷àòëÿþùèå ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ âîçäåéñòâèÿ êàëî-
ðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòû íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ëàáîðàòîðíûõ
æèâîòíûõ, âêëþ÷àÿ îáåçüÿí, âîïðîñ î ïðèìåíèìîñòè ýòîãî ïîäõîäà äëÿ óâå-
ëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ÷åëîâåêà îñòàåòñÿ îòêðûòûì (Dirks,
Leeuwenburgh, 2006). Ïðè àíàëèçå ðåçóëüòàòîâ Áàëòèìîðñêîãî ëîíãèòóäèíà-
ëüíîãî ïðîåêòà ïî èçó÷åíèþ ñòàðåíèÿ áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî âûæèâàåìîñòü
ìóæ÷èí ñóùåñòâåííî âûøå, åñëè îíè èìåþò áîëåå íèçêóþ òåìïåðàòóðó òå-
ëà, íèçêèé óðîâåíü èíñóëèíà â êðîâè è âûøå óðîâåíü äåãèäðîýïèàíäðîñòå-
ðîíà ïî ñðàâíåíèþ ñ äðóãèìè îáñëåäóåìûìè ïî ýòîé ïðîãðàììå (Roth et al.,
2002). Ñðåäíåå ïîòðåáëåíèå êàëîðèé æèòåëÿìè ßïîíèè ñîñòàâëÿåò
2761 êÊàë â äåíü, ÷òî íà 17 % ìåíüøå, ÷åì ïîòðåáëÿþò æèòåëè ýêîíîìè÷å-
ñêè ðàçèâèòûõ ñòðàí Åâðîïû (3314 êÊàë/äåíü) è íà 27 % ìåíüøå, ÷åì æèòå-
ëè ÑØÀ (3774 êÊàë/äåíü), ÷òî ìîæíî èíòåðïðåòèðîâàòü êàê äîêàçàòåëüñòâî
òîãî, ÷òî æèòåëè ßïîíèè, èìåþùèå íàèáîëüøóþ îæèäàåìóþ ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè â ìèðå, óæå íàõîäÿòñÿ íà îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòå
(Goto, 2006; Willcox et al., 2006, 2006à). Èíòåðåñíî, ÷òî â ßïîíèè êàëîðèé-
íîñòü ïèòàíèÿ ïðàêòè÷åñêè íå èçìåíÿåòñÿ ñ 1950 ã. è äàæå íåñêîëüêî ñíèçè-
ëàñü â ïîñëåäíèå ãîäû. Â ïðåôåêòóðå Îêèíàâà, îòëè÷àþùåéñÿ ñàìîé áîëü-
øîé îæèäàåìîé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè â ßïîíèè è ñàìîé âûñîêîé ÷à-
ñòîòîé ñòîëåòíèõ (îêîëî 50 íà 100 000 ÷åëîâåê íàñåëåíèÿ, ÷òî â 4—5 ðàç
âûøå, ÷åì â áîëüøèíñòâå èíäóñòðèàëèçèðîâàííûõ ñòðàí), åæåäíåâíîå ïî-
òðåáëåíèå êàëîðèé ñóùåñòâåííî íèæå, ÷åì â öåëîì ïî ñòðàíå (Goto, 2006).
Ïðè ýòîì, íà Îêèíàâå ñìåðòíîñòü îò èíñóëüòà, ðàêà è ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ
çàáîëåâàíèé áûëà òàêæå ìåíüøå. Âìåñòå ñ òåì, íåñìîòðÿ íà òî ÷òî ïðîöåíò
ñòîëåòíèõ íà Îêèíàâå âûøå, ÷åì ãäå-ëèáî â äðóãîì ìåñòå, ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè ñàìûõ ñòàðûõ ëþäåé íà ýòîì îñòðîâå íå ïðåâûøàåò òàêîâîé â
äðóãèõ ðåãèîíàõ (Holloszy, Fontana, 2007). Ýòî íàáëþäåíèå îòëè÷àåò äàí-
íûå, ïîëó÷åííûå íà ëþäÿõ, îò ðåçóëüòàòîâ îïûòîâ ïî îãðàíè÷åíèþ êàëî-
ðèéíîñòè ïèòàíèÿ ó êðûñ è ìûøåé, ïîñêîëüêó ñàìûå ñòàðûå îñîáè íà òàêîé
äèåòå âñåãäà æèâóò äîëüøå, ÷åì ñàìûå ñòàðûå, ïîëó÷àâøèå êîðì ad libitum.

Ïî äàííûì Ë. Ï. Õîðîøèíèíîé (2002), ëþäè ñðåäíåãî è ïîæèëîãî âîç-
ðàñòà, ïåðåæèâøèå â äåòñòâå áëîêàäó Ëåíèíãðàäà, óìèðàëè äîñòîâåðíî
ðàíüøå (íà 1.3—1.8 ãîäà), ÷åì ëþäè â ãðóïïå ñðàâíåíèÿ. Åþ âûÿâëåíî óñêî-
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ðåííîå ðàçâèòèå ìíîãèõ ñîìàòè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ó òàêèõ ëþäåé. Òàê, ó
æåíùèí äîñòîâåðíî ÷àùå âûÿâëÿëèñü ñàõàðíûé äèàáåò, âûðàæåííîå îæèðå-
íèå, òÿæåëàÿ àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ, õðîíè÷åñêèé àòðîôè÷åñêèé ïàíãà-
ñòðèò. Ó ìóæ÷èí, ïåðåæèâøèõ áëîêàäó, òàêèõ çàáîëåâàíèé âûÿâëåíî íå áû-
ëî, íî íàáëþäàëîñü ó÷àùåíèå ðàçâèòèÿ æåë÷åêàìåííîé áîëåçíè. Ó ìóæ÷èí
òàêæå âûÿâëåíû óñêîðåííûå òåìïû ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèé, áîëåå òÿæåëûé
âàðèàíò òå÷åíèÿ àòåðîñêëåðîòè÷åñêîãî ïîðàæåíèÿ àîðòû, ó íèõ ÷àùå áûëè
îñòðûå èíôàðêòû ìèîêàðäà. Ë. Ï. Õîðîøèíèíà (2002) ïîëàãàåò, ÷òî âîçäåé-
ñòâèå ýêñòðåìàëüíûõ ôàêòîðîâ, è ïðåæäå âñåãî äëèòåëüíîãî ãîëîäàíèÿ, âû-
çûâàåò äèñôóíêöèè ìíîãèõ ðåãóëÿòîðíûõ ñèñòåì: ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàð-
íî-ýíäîêðèííûõ ñòðóêòóð, ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ, èçìåíåíèÿ òîíóñà ñèìïàòè-
÷åñêîé íåðâíîé ñèñòåìû è ò. ä., âåäóùèå â êîíå÷íîì ñ÷åòå ê óñêîðåííîìó
ñòàðåíèþ îðãàíèçìà è ðàçâèòèþ ñâÿçàííîé ñ âîçðàñòîì ïàòîëîãèè.

Ïðè âûïîëíåíèè ïðîåêòà «Áèîñôåðà-2», çàêëþ÷àâøåãîñÿ â äâóõëåòíåì
ïðåáûâàíèè ëþäåé â ïóñòûíå øòàòà Àðèçîíà â ýêîëîãè÷åñêè çàìêíóòîì è
èçîëèðîâàííîì îò âíåøíåé ñðåäû ïîìåùåíèè, ñ îãðàíè÷åííûì íà 30 % ðà-
öèîíîì, áûëè ïîëó÷åíû äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþùèå î íåêîòîðûõ ïîëîæè-
òåëüíûõ èçìåíåíèÿõ ñîñòîÿíèÿ è ôèçèîëîãè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ èñïûòóåìûõ
(Weyer et al., 2000). Â ÷àñòíîñòè, áûëî îòìå÷åíî ñíèæåíèå îñíîâíîãî îáìå-
íà, òåìïåðàòóðû òåëà, ñèñòîëè÷åñêîãî è äèàñòîëè÷åñêîãî àðòåðèàëüíîãî
äàâëåíèÿ. Êðîìå òîãî, ñíèæàëàñü êîíöåíòðàöèÿ â êðîâè ãëþêîçû, èíñóëèíà
è òèðåîèäíûõ ãîðìîíîâ.

Íàáëþäåíèÿ íàä ïàöèåíòàìè äîìà ñåñòðèíñêîãî óõîäà äëÿ ïðåñòàðåëûõ
â Èñïàíèè ïîêàçàëè, ÷òî 35 % ñîêðàùåíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ â òå÷åíèå
3 ëåò ñîïðîâîæäàëîñü óìåíüøåíèåì ïîñåùàåìîñòè âðà÷à è íåáîëüøèì óìåíü-
øåíèåì ñìåðòíîñòè (Hursting et al., 2003). Æèòåëè îñòðîâà Îêèíàâà, ïîòðåá-
ëÿþùèå íà 40 % ìåíüøå êàëîðèé, ÷åì æèòåëè îñíîâíûõ îñòðîâîâ ßïîíèè,
æèâóò äîëüøå è èìåþò ìåíüøóþ ÷àñòîòó çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâà-
íèé è ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé (Heilbronn, Ravussin, 2003). Ðåçóëü-
òàòû ïèëîòíîãî ýêñïåðèìåíòà ïî îãðàíè÷åíèþ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ â òå-
÷åíèå 2 ëåò ó ëþäåé (ïðîåêò «Áèîñôåðà-2») òàêæå ñâèäåòåëüñòâóþò î ïîëî-
æèòåëüíîì âëèÿíèè òàêîé äèåòû íà ôèçèîëîãè÷åñêèå ôóíêöèè îðãàíèçìà
(Weyer et al., 2000).

L. Fontana et al. (2004) cîîáùèëè î ðåçóëüòàòàõ èññëåäîâàíèÿ, â êîòîðîì
îöåíèâàëàñü ýôôåêòèâíîñòü îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ó ëþäåé,
ñîáëþäàâøèõ òàêóþ äèåòó â ñðåäíåì â òå÷åíèå 6 ëåò, ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîäî-
áðàííûìè ïî âîçðàñòó è äðóãèì ïàðàìåòðàì çäîðîâûõ ëþäåé, ïðèäåðæè-
âàâøèõñÿ îáû÷íîé àìåðèêàíñêîé äèåòû. Ñðåäíèé âîçðàñò 18 èñïûòóåìûõ
áûë 50 ± 10 ëåò (îò 35 äî 82 ëåò), âñå îíè íå êóðèëè, íå èìåëè õðîíè÷åñêèõ
çàáîëåâàíèé è íå ïðèíèìàëè ãèïîëèïèäåìè÷åñêèõ, àíòèãèïåðòåíçèâíûõ
èëè äðóãèõ ëåêàðñòâ. Èñïûòóåìûå ïîòðåáëÿëè åæåäíåâíî îò 1112 äî
1958 êÊàë. Â èõ ðàöèîí âõîäèëè ôðóêòû, îâîùè, îðåõè, çëàêè, ïðîòåèíû è
ìÿñî. 26 % êàëîðèé îíè ïîëó÷àëè èç áåëêîâ, 28 % èç æèðîâ è 46 % èç óãëå-
âîäîâ. Íèêòî èç íèõ íå óïîòðåáëÿë ñëàäêèå íàïèòêè, çàêóñêè è äåñåðò. Ëè-
öà, âîøåäøèå â êîíòðîëüíóþ ãðóïïó (18 ÷åëîâåê), ïîòðåáëÿëè 1976—
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3537 êÊàë â äåíü è íå èìåëè íèêàêèõ îðãàíè÷åíèé â ñëàäêîì. Áûëî óñòà-
íîâëåíî, ÷òî ó ëèö, ïðèäåðæèâàâøèõñÿ îðãàíè÷åííîé ïî êàëîðèéíîñòè äèå-
òû, áûë ìåíüøå âåñ òåëà, óðîâåíü îáùåãî õîëåñòåðèíà, ëèïîïðîòåèíîâ íèçêîé
ïëîòíîñòè, òðèãëèöåðèäû, ãëþêîçû, èíñóëèíà, Ñ-ðåàêòèâíîãî áåëêà, òðîìáî-
öèòàðíîãî ôàêòîðà ðîñòà ÀÂ (PDGF-AB), ñèñòîëè÷åñêîãî è äèàñòîëè÷åñêîãî
àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ è âûøå óðîâåíü ëèïîïðîòåèíîâ âûñîêîé ïëîòíîñòè,
÷åì â êîíòðîëüíîé ãðóïïå. Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî äèåòà îãðàíè÷åííîé êàëî-
ðèéíîñòè ñóùåñòâåííî ñíèçèëà ðèñê ðàçâèòèÿ àòåðîñêëåðîçà ó èñïûòóåìûõ,
÷òî ïîäòâåðæäàëîñü òàêæå ñíèæåííûì ó íèõ íà 40 % òîëùèíû èíòèìû ìåäèà
àðòåðèé. Áûëî îòìå÷åíî òàêæå ñíèæåíèå ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ âîñïàëèòåëüíûõ
ïðîöåññîâ ó èñïûòóåìûõ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé.

Â äðóãîì èññëåäîâàíèè äîáðîâîëüöû â òå÷åíèå 6 ìåñÿöåâ ïðèäåðæèâà-
ëèñü äèåòû, êàëîðèéíîñòü êîòîðîé ñîñòàâëÿëà íà 25 % ìåíüøå íåîáõî-
äèìîé äëÿ îáåñïå÷åíèÿ áàçàëüíûõ ýíåðãåòè÷åñêèõ çàòðàò, ëèáî äèåòû, îãðà-
íè÷åííîé íà 12.5 % â ñî÷åòàíèè ñ ôèçè÷åñêîé íàãðóçêîé, ñîîòâåòñòâóþ-
ùåé 12.5 % ýíåðãåòè÷åñêèõ çàòðàò, èëè î÷åíü íèçêîêàëîðèéíîé äèåòû
(890 êÊàë/äåíü), äî 15 % ñíèæåíèÿ âåñà òåëà (Heilbronn et al., 2006). ×åðåç
6 ìåñÿöåâ íàáëþäàëîñü ñíèæåíèå âåñà òåëà, óðîâíÿ èíñóëèíà â êðîâè íàòî-
ùàê, òîãäà êàê óðîâåíü ãëþêîçû è ýêñêðåöèè ÄÃÝÀ-ñóëüôàòà íå èçìåíÿëñÿ
ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîêàçàòåëÿìè ó êîíòðîëüíîé ãðóïïû. Âî âñåõ ãðóïïàõ ïðè
îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè äèåòû ñíèæàëàñü òåìïåðàòóðà òåëà è óðîâåíü
ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ, òîãäà êàê êîíöåíòðàöèÿ êàðáîíèëüíûõ îñòàòêîâ áåëêà
íå èçìåíÿëàñü. Àâòîðû îòìåòèëè, ÷òî âåëè÷èíû äâóõ áèîìàðêåðîâ ñòàðåíèÿ
(óðîâåíü èíñóëèíà íàòîùàê è òåìïåðàòóðà òåëà) îò÷åòëèâî ñíèæàëèñü ïðè
îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè äèåòû ó ëþäåé.

Â áîëåå ïðîäîëæèòåëüíîì èññëåäîâàíèè (1 ãîä) (Racette et al., 2006)
ïðèíèìàëè ó÷àñòèå äîáðîâîëüöû â âîçðàñòå 50—60 ëåò è áûë ìåíåå ñòðî-
ãèé ðåæèì îãðàíè÷åíèÿ, ñîñòàâèâøèé 16 % â ïåðâûå 3 ìåñÿöà è 20 % â
ïîñëåäóþùèå. Òàêîå ïèòàíèå ïðåäîñòàâëÿëîñü ñ 3 ìåñÿöåâ. Ó÷àñòíèêè ïî-
ñåùàëè åæåíåäåëüíûå èíäèâèäóàëüíûå èëè ãðóïïîâûå ñîáðàíèÿ ïåðâûå
6 ìåñÿöåâ, ïîòîì ðåæå. Âòîðàÿ ãðóïïà, «óïðàæíåíèé», ïûòàëàñü ñîõðàíÿòü
èñõîäíîå ïîòðåáëåíèå êàëîðèé, íî âûïîëíÿëà äîñòàòî÷íî óïðàæíåíèé, ÷òî-
áû ñîçäàòü ýíåðãåòè÷åñêèé äåôèöèò, ýêâèâàëåíòíûé òàêîâîìó â ïåðâîé
ãðóïïå. Âñå îáñëåäóåìûå åæåíåäåëüíî âçâåøèâàëèñü è ðàáîòàëè ñ ôèçèîëî-
ãàìè äëÿ ðàçðàáîòêè è ìîíèòîðèíãà ïðîãðàììû óïðàæíåíèé. Êîíòðîëüíàÿ
ãðóïïà íå èìåëà îãðàíè÷åíèé ïî äèåòå è íå çàíèìàëàñü óïðàæíåíèÿìè. Åå
÷ëåíàì òîëüêî áûëè äàíû ñîâåòû ïî çäîðîâîìó ïèòàíèþ. ×åðåç 1 ãîä ÷ëåíû
ãðóïïû ñ îãðàíè÷åíèåì êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ïîòåðÿëè ïðèìåðíî 11 % âå-
ñà òåëà è 5 % æèðîâûõ îòëîæåíèé. Â ãðóïïå âûïîëíÿâøèõ óïðàæíåíèÿ ïî-
òåðÿ âåñà òåëà ñîñòàâèëà 8.4 % è íà 5 % óìåíüøèëèñü æèðîâûå îòëîæåíèÿ.
Ó÷àñòíèêè êîíòðîëüíîé ãðóïïû ïîòåðÿëè 1.7 % âåñà òåëà, è ó íèõ íå áûëî
âûÿâëåíî èçìåíåíèé â âåëè÷èíå æèðîâûõ îòëîæåíèé. Ñîáëþäåíèå ïðàâèë â
ãðóïïå ñ îãðàíè÷åíèåì ïèòàíèÿ áûëî ëó÷øå â ïåðâûå 6 ìåñÿöåâ, ÷åì â ïî-
ñëåäóþùèå. Íà ïðîòÿæåíèè âñåãî ãîäà ãðóïïà ñ îãðàíè÷åíèåì ïèòàíèÿ äî-
ñòèãëà ñíèæåíèÿ êàëîðèéíîñòè íà 11.5 % ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûì, òîãäà
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êàê ãðóïïà, âûïîëíÿâøàÿ óïðàæíåíèÿ, äîñòèãëà 59 % îò ïðåäïèñàííîãî
ïëàíà óïðàæíåíèé. Â öåëîì ïåðâûå ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé âëèÿíèÿ îãðà-
íè÷åííîé ïî êàëîðèéíîñòè äèåòû íà ÷åëîâåêà ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî
òàêàÿ äèåòà îáëàäàåò äîâîëüíî ìîùíûì ïðåâåíòèâíûì ýôôåêòîì, ïðåæäå
âñåãî â îòíîøåíèè âòîðè÷íûõ ïðîÿâëåíèé ñòàðåíèÿ. Ê òàêèì ýôôåêòàì îò-
íîñèòñÿ ñóùåñòâåííîå ñíèæåíèå ðèñêà ðàçâèòèÿ àòåðîñêëåðîçà è äèàáåòà,
óâåëè÷åíèå àäàïòèâíûõ âîçìîæíîñòåé îðãàíèçìà (íàáëþäàåìîå ó ìûøåé è
êðûñ), ñíèæåíèå âîñïàëèòåëüíûõ ôàêòîðîâ (óðîâíÿ Ñ-ðåàêòèâíîãî áåëêà è
TNFa, óðîâíÿ òðèéîäòèðîíèíà è áîëåå ýëàñòè÷íûé («ìîëîäîé») ëåâûé æå-
ëóäî÷åê ñåðäöà ïðè äîïïëåð-ýõîãðàôèè (Holloszy, Fontana, 2007).

Êàê óêàçûâàåò â ñâîåì êîììåíòàðèè S. N. Austad (2007), ýòè èñïûòàíèÿ
âëèÿíèÿ êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòû íà ëþäÿõ, îñîáåííî ðàññìàòðèâàå-
ìûå â êîíòåêñòå äðóãèõ èññëåäîâàíèé íà ïðèìàòàõ, ñòàâÿò äâà âàæíûõ âî-
ïðîñà. Ïåðâûé — åñëè áû ìû áûëè óâåðåííû, ÷òî òàêàÿ äèåòà çàìåäëÿåò
ñòàðåíèå ó ëþäåé, ñïîñîáíû ëè ëþäè äàæå íà íåáîëüøîå îãðàíè÷åíèå ïî-
òðåáëåíèÿ êàëîðèé? Îòâåò, î÷åâèäíî, îòðèöàòåëüíûé, ÷òî íåóäèâèòåëüíî â
ñâåòå ñêëîííîñòè ê òó÷íîñòè â ïîñëåäíåå âðåìÿ, êðîìå, êîíå÷íî, íåáîëü-
øîãî êîëè÷åñòâà ýíòóçèàñòîâ. Ëþäè, ðåøèâøèå ïðèíÿòü ó÷àñòèå â èññëå-
äîâàíèÿõ ýôôåêòîâ îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíî äèåòû, äàæå ïðè äîñòàòî÷íîì
êîíñóëüòèðîâàíèè è êîíòðîëå, íå ñìîãëè äîñòè÷ü öåëåâûõ 20 % ñíèæåíèÿ
âåñà â òå÷åíèå ãîäà. Ñðåäíèé ó÷àñòíèê òåì íå ìåíåå ïîääåðæèâàë îêîëî
11 % ñíèæåíèÿ âåñà, è âîçìîæíî, ÷òî òàêîé ðåæèì ìîæåò áûòü ïîëåçåí äëÿ
çäîðîâüÿ è ñàìî÷óâñòâèÿ.

Íåñìîòðÿ íà â öåëîì ïîëîæèòåëüíûé ýôôåêò îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíî-
ñòè ïèòàíèÿ ó ëþäåé, âñå æå îòìå÷àþò, ÷òî òàêàÿ äèåòà ìîæåò èìåòü è íåãà-
òèâíûå ïîñëåäñòâèÿ äëÿ íåêîòîðûõ ôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé îðãàíèçìà.
Ñðåäè òàêèõ ïðîÿâëåíèé — íèçêîå àðòåðèàëüíîå äàâëåíèå, ïîòåðÿ ëèáèäî,
íàðóøåíèÿ ìåíñòðóàëüíîãî öèêëà, îñòåîïîðîç, ïîâûøåííàÿ ÷óâñòâèòåëü-
íîñòü ê õîëîäó, ôèçè÷åñêàÿ ñëàáîñòü, çàìåäëåíèå çàæèâëåíèÿ ðàí, äåï-
ðåññèÿ, ðàçäðàæèòåëüíîñòü è ïñèõîëîãè÷åñêèé äèñêîìôîðò (Dirks, Leeu-
wenburgh, 2006). Ïîëàãàþò, ÷òî îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ áóäåò
ïîëîæèòåëüíî âëèÿòü íà áîëüøèíñòâî ëþäåé, æèâóùèõ â óñëîâèÿõ èçîáè-
ëèÿ ïèùè, ïðèâîäÿ ê ñíèæåíèþ èçáûòî÷íîé æèðîâîé òêàíè è ïîñëåäóþùåé
ïàòîëîãèè. Îäíàêî àíàëèç äàííûõ î âëèÿíèè ãîëîäà íà çäîðîâüå è ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè ëþäåé â ïðîøëîì ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî íåîáõîäè-
ìî ñ îñòîðîæíîñòüþ ýêñòðàïîëèðîâàòü íà ÷åëîâåêà ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåí-
òîâ ïî îãðàíè÷åíèþ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ó ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ, æè-
âóùèõ â íåâîëå (Prentice, 2005).

Â îáøèðíîì ïðîñïåêòèâíîì èññëåäîâàíèè Íàöèîíàëüíîãî èíñòèòóòà
çäîðîâüÿ ÑØÀ è Àìåðèêàíñêîé àññîöèàöèè ïåíñèîíåðîâ îöåíèâàëîñü âëè-
ÿíèå òàê íàçûâàåìîé ñðåäèçåìíîìîðñêîé äèåòû íà ñìåðòíîñòü çà
1995—2005 ãã. â êîãîðòå, âêëþ÷àþùåé 214 248 ìóæ÷èí è 166 012 æåíùèí.
Ðåçóëüòàòû, îïóáëèêîâàííûå â äåêàáðå 2007 ã. (Mitrou et al., 2007), ñâèäå-
òåëüñòâóþò î ñóùåñòâåííîì ñíèæåíèè êàê îáùåé ñìåðòíîñòè, òàê è ñìåðò-
íîñòè îò íåêîòîðûõ ïðè÷èí. Òàê, ó ìóæ÷èí ñìåðòíîñòü îò ñåðäå÷íî-ñîñóäè-
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ñòûõ çàáîëåâàíèé, ðàêà è ëþáûõ ïðè÷èí ñîñòàâèëà ñîîòâåòñòâåííî 0.78,
0.83 è 0.79. Ó æåíùèí íà 12 % ñíèçèëàñü îáùàÿ ñìåðòíîñòü è íà 20 % ñìåð-
òíîñòü îò âñåõ ïðè÷èí.

14.6. ÇÀÊËÞ×ÅÍÈÅ

Òàêèì îáðàçîì, îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå
âåðèôèöèðîâàííûì ìåòîäîì óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè æèâîò-
íûõ â ýêñïåðèìåíòå. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî â ìåõàíèçìàõ óâåëè÷åíèÿ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè æèçíè ïðè îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ îñíîâíóþ ðîëü
èãðàþò òàêèå ôàêòîðû, êàê çàìåäëåíèå ðîñòà, óìåíüøåíèå ñîäåðæàíèÿ æè-
ðà â òåëå, çàìåäëåíèå íåéðîýíäîêðèííûõ èëè èììóíîëîãè÷åñêèõ âîçðàñò-
íûõ ñäâèãîâ, óâåëè÷åíèå ðåïàðàöèè ÄÍÊ, èçìåíåíèÿ ñêîðîñòè áèîñèíòåçà
áåëêîâ è ýêñïðåññèè ãåíîâ, ñíèæåíèå òåìïåðàòóðû òåëà è îñíîâíîãî îáìåíà,
îñëàáëåíèå îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà (òàáë. 14.6). Íåêîòîðûå èç ýòèõ ìåõà-
íèçìîâ, ïî-âèäèìîìó, èìåþò ìåíüøåå çíà÷åíèå. Òàê, ïîñêîëüêó îãðàíè÷å-
íèå êàëîðèéíîñòè äèåòû, íà÷àòîå â âîçðàñòå 12 ìåñÿöåâ, òàêæå óâåëè÷èâàåò
ìàêñèìàëüíóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (Weindruch, Walford, 1988), î÷å-
âèäíî, ÷òî çàìåäëåíèå ñêîðîñòè ðîñòà íåñóùåñòâåííî äëÿ ïðîäëåíèÿ æèçíè.
Âåñüìà îòíîñèòåëüíî è çíà÷åíèå ðîëè ñíèæåíèÿ ñîäåðæàíèÿ æèðà â òåëå,
ïîñêîëüêó åãî ñâÿçü ñ ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè ó ãðûçó-
íîâ, ñîäåðæàùèõñÿ ñ ïèòàíèåì áåç îãðàíè÷åíèÿ, íåî÷åâèäíà, à ïðè îãðàíè-
÷åííîì ïèòàíèè — ïðÿìî ïðîïîðöèîíàëüíà (Weindruch, Walford, 1988). Äî-
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Ãèïîòåçû, îáúÿñíÿþùèå ìåõàíèçì óâåëè÷åíèÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïðè îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ

(Masoro, 2004, c äîïîëíåíèÿìè)

Ãèïîòåçà Àâòîðû

Çàìåäëåíèå ðîñòà McCay et al., 1935
Óìåíüøåíèå ñîäåðæàíèÿ æèðà â òåëå Berg, Simms, 1960
Óìåíüøåíèå èíòåíñèâíîñòè ìåòàáîëèçìà Sacher, 1977
Íàðóøåíèÿ â ñèñòåìå ãëþêîçà—èíñóëèí Masoro et al., 1992
Ñòèìóëÿöèÿ àïîïòîçà Warner et al., 1995
Ñíèæåíèå òåìïåðàòóðû òåëà Koizumi et al., 1996
Îñëàáëåíèå îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà Sohal, Weindruch, 1996
Ãîðìåçèñ Masoro, 1998
Íàðóøåíèÿ â îñè ãîðìîí ðîñòà—IGF-1 Sonntag et al., 1999
Óâåëè÷åíèå ôèçè÷åñêîé àêòèâíîñòè McCarter, 2000
Óâåëè÷åíèå áåëêîâîãî îáìåíà Tavernakis, Driscoll, 2002
Óâåëè÷åíèå àêòèâíîñòè áåëêà sir2 Picard et al., 2004
Äëèòåëüíàÿ àêòèâàöèÿ ÀÌÔ-êèíàçû McCarty, 2004



âîëüíî ïðîòèâîðå÷èâû äàííûå â îòíîøåíèè ðîëè óìåíüøåíèÿ ñêîðîñòè ìå-
òàáîëè÷åñêèõ ïðîöåññîâ ïðè îãðàíè÷åííîé êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ. Óêàçû-
âàþò, ÷òî á *îëüøàÿ ÷àñòü ïîòðåáëÿåìîé ýíåðãèè ó æèâîòíûõ, ñîäåðæàùèõñÿ
â óñëîâèÿõ îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ, ðàñõîäóåòñÿ íà ïîääåðæà-
íèå òåìïåðàòóðû òåëà, ïîñêîëüêó ó íèõ îòñóòñòâóåò æèðîâîé ñëîé è ïîíè-
æåíà íà 2 °Ñ òåìïåðàòóðà òåëà (Duffy et al., 1989).

Íåñìîòðÿ íà çíà÷èòåëüíûé ïðîãðåññ â èññëåäîâàíèÿõ ñ èñïîëüçîâàíèåì
êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòû, îñòàåòñÿ âñå æå íåÿñíûì òî÷íûé ìåõàíèçì
åå âëèÿíèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è íå ïîëó÷åí îòâåò íà âîïðîñ, ëå-
æèò ëè îíà â îñíîâå àäàïòàöèîííîé ïëàñòè÷íîñòè. Äàííûå, ïîëó÷åííûå â
ïîñëåäíèå ãîäû î ìåæâèäîâûõ è âíóòðèâèäîâûõ ðàçëè÷èÿõ â ðåàêöèè îðãà-
íèçìîâ íà ïðèìåíåíèå òàêîé äèåòû, ìîãóò ïðîëèòü ñâåò íà ýòó ïðîáëåìó.
Òàê, íàïðèìåð, ïîêàçàí îñòðûé îòâåò íà êàëîðèéíîå îãðàíè÷åíèå äèåòû ó
äðîçîôèë, çàêëþ÷àþùèéñÿ â ñíèæåíèè íà÷àëüíîé ñìåðòíîñòè, íî íå â ñíè-
æåíèè ñêîðîñòè ñòàðåíèÿ (Mair et al., 2003; Patridge et al., 2005). Ýòà ñèòóà-
öèÿ ñõîäíà ñ íàáëþäàþùåéñÿ ó ìûøåé (Dhabbi et al., 2004), íî íå ó êðûñ, ó
êîòîðûõ èìååò ìåñòî ñíèæåíèå ñêîðîñòè ñòàðåíèÿ (Patridge et al., 2005). Îä-
íî èç îáúÿñíåíèé ðàçëè÷èé ìåæäó ìûøàìè è êðûñàìè ñîñòîèò â òîì, ÷òî
âçðîñëûå ìûøè ìîãóò âïàäàòü â ñîñòîÿíèå ëåíèâîé íåïîäâèæíîñòè (Rikke
et al., 2003). Ñíèæåíèå òåìïåðàòóðû òåëà ïðè ýòîì ñîñòîÿíèè ìîæåò áûòü
äîïîëíèòåëüíûì ìåõàíèçìîì ñîõðàíåíèÿ ýíåðãèè. Ñóùåñòâåííûå ðàçëè÷èÿ
â ñïîñîáíîñòè îòâå÷àòü ñíèæåíèåì òåìïåðàòóðû òåëà íà òàêóþ äèåòó, îáíà-
ðóæåííûå ó ìûøåé ðàçëè÷íûõ ëèíèé, ìîãóò äàòü âàæíóþ èíôîðìàöèþ îá
îòíîñèòåëüíîé âàæíîñòè îñòðîãî è äîëãîâðåìåííîãî îòâåòà íà êàëîðèéíîå
îãðàíè÷åíèå äèåòû (Kirkwood, Shanley, 2005). Ïîëàãàþò, ÷òî ó äðîææåé êà-
ëîðèéíîå îãðàíè÷åíèå ïèòàíèÿ âûçûâàåò èçìåíåíèÿ â ìåòàáîëèçìå, õàðàê-
òåðèçóþùèåñÿ ñäâèãîì îò ôåðìåíòàöèè ê äûõàíèþ (Lin et al., 2002). Ðàáîòû
î âîçìîæíîì ýâîëþöèîííîì çíà÷åíèè òàêîãî ìåòàáîëè÷åñêîãî ñäâèãà ïîêà
îòñóòñòâóþò. Èññëåäîâàíèÿ â ýòîì íàïðàâëåíèè ìîãóò áûòü âåñüìà ïëîäî-
òâîðíû äëÿ ïîíèìàíèÿ îáùèõ ïóòåé è ìåõàíèçìîâ âëèÿíèÿ êàëîðèéíî îãðà-
íè÷åííîé äèåòû íà ñòàðåíèå è äîëãîëåòèå ó ðàçëè÷íûõ âèäîâ (Kirkwood,
Shanley, 2005).

Ðåçóëüòàòû îïûòîâ ñ îãðàíè÷åíèåì êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ó ãåíåòè÷å-
ñêè ìîäèôèöèðîâàííûõ ìûøåé ñâèäåòåëüñòâóþò î ïðèíöèïèàëüíîé âàæíî-
ñòè ñòåïåíè íàðóøåíèÿ (ïîëíàÿ èëè íåïîëíàÿ áëîêàäà) ïðîâåäåíèÿ ñèãíàëà
â ñèñòåìå èíñóëèí/IGF-1 äëÿ óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè. Ìû-
øè, ó êîòîðûõ îòñóòñòâèå cèãíàëà IGF-1 èíäóöèðóåòñÿ âûêëþ÷åíèåì ãåíîâ
IGF-1 èëè IGF-1R, ðåäêî äîæèâàþò äî ïåðèîäà âçðîñëîñòè. Íàïðîòèâ, ÷àñ-
òè÷íîå âûêëþ÷åíèå ñèãíàëà ó ìûøåé IGF-1R+/–, ñî ñíèæåííûì íà 50 %
óðîâíåì ðåöåïòîðîâ IGF-1, ìûøè Ýéìñà, Ñíåëë è GHR–/– c òêàíåñïåöèôè-
÷åñêîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ ýêñïðåññèè IGF-1, æèâóò ñóùåñòâåííî äîëüøå
íîðìàëüíûõ ñèáëèíãîâ (Bartke et al., 2007). Àíàëîãè÷íûì îáðàçîì îòñóòñò-
âèå èíñóëèíà èëè åãî äåéñòâèÿ ó ìûøåé è ÷åëîâåêà âåäåò ê ðàçâèòèþ ñàõàð-
íîãî äèàáåòà è ãèáåëè, òîãäà êàê ñíèæåíèå óðîâíÿ èíñóëèíà ó ìóòàíòíûõ
êàðëèêîâûõ ìûøåé, ìûøåé ñ âûêëþ÷åííûì ãåíîì ðåöåïòîðà ãîðìîíà ðîñ-
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òà (GHR–/–) èëè îòñóòñòâèåì ãåíà ðåöåïòîðà èíñóëèíà (IRs) â æèðîâîé òêàíè
(FIRKO), ïðèâîäèò ê óâåëè÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè æèâîòíûõ
(Bartke et al., 2007; ñì. òàêæå ãëàâó 12). Â ñîîòâåòñòâèè ñ ýòèì óìåðåííîå
èëè îãðàíè÷åííîå îïðåäåëåííûìè îðãàíàìè ñíèæåíèå óðîâíÿ ïåðåäà÷è ñèã-
íàëà IGF-1 è èíñóëèíà ñîïðîâîæäàåòñÿ óâåëè÷åíèåì ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè, òîãäà êàê áîëåå ñèëüíîå ñíèæåíèå èëè ïîëíàÿ áëîêàäà ýòîãî ñèã-
íàëüíîãî ïóòè ìîæåò ïðèâîäèòü ê íåáëàãîïðèÿòíûì ïîñëåäñòâèÿì èëè äà-
æå ê ëåòàëüíîìó èñõîäó. Ýòîò âûâîä ïîçâîëÿåò âíåñòè êîëè÷åñòâåííûé àñ-
ïåêò â îáúÿñíåíèå êàæóùåãîñÿ ïðîòèâîðå÷èÿ ìåæäó ýíäîêðèííîé ñèòóà-
öèåé, âåäóùåé ê ñåðüåçíûì çàáîëåâàíèÿì ó ÷åëîâåêà, íî óâåëè÷èâàþùåé
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ó ìûøåé. Åñòü îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü, ÷òî â ìåõà-
íèçìå óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïðè îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíî-
ñòè ïèòàíèÿ îñíîâíóþ ðîëü èãðàåò ôîðìèðóåìîå òàêîé äèåòîé ñî÷åòàíèå
óìåðåííîãî ñíèæåíèÿ ýêñïðåññèè IGF-1 è óìåíüøåíèÿ óðîâíÿ èíñóëèíà,
ñîïðîâîæäàþùååñÿ ïîâûøåíèåì ÷óâñòâèòåëüíîñòè òêàíåé ê íåìó.
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15.1. ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Âñå õîòÿò æèòü äîëãî, íî íèêòî
íå õî÷åò áûòü ñòàðûì.

Áåíäæìèí Ôðàíêëèí

×àñòü V. Ìîäèôèöèðóþùèå ôàêòîðû ñòàðåíèÿ êàê ñðåäñòâà äëÿ èçó÷åíèÿ åãî ìåõàíèçìîâ
Â. Í. Àíèñèìîâ

Óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè àêòèâíîé æèçíè ÷åëîâåêà ÿâëÿåòñÿ îä-
íîé èç âàæíåéøèõ çàäà÷ ãåðîíòîëîãèè è â öåëîì ñîâðåìåííîé ïðîôèëàêòè-
÷åñêîé ìåäèöèíû. Êîãäà ãîâîðÿò î ðàçâèòèè ãåðèàòðèè (ò. å. ëå÷åíèè ïîæè-
ëûõ áîëüíûõ), òî êàê áû ïðèçíàåòñÿ íåýôôåêòèâíîñòü ìåð ïðîôèëàêòèêè
ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ. Âìåñòå ñ òåì åñòü îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü, ÷òî
èìåííî ýòîò ïîäõîä ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå àäåêâàòíûì è, ãëàâíîå, ïåðñïåêòèâ-
íûì â ñìûñëå äîñòèæåíèÿ ðåçóëüòàòà íàïðàâëåíèåì. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èç-
âåñòíî áîëåå 20 âåùåñòâ, â îòíîøåíèè êîòîðûõ ïîêàçàíà ñïîñîáíîñòü óâå-
ëè÷èâàòü ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ, ïîëó÷èâøèõ íàçâàíèå ãå-
ðîïðîòåêòîðîâ (Îáóõîâà, 1975; Ôðîëüêèñ, Ìóðàäÿí, 1988; Zg-Nagy et al.,
1994; Àíèñèìîâ, 2003; Anisimov, 2001a). Ýòî íàçâàíèå, óæå óêîðåíèâøåå-
ñÿ â íàó÷íîé ëèòåðàòóðå, ïðåäñòàâëÿåòñÿ âåñüìà óäà÷íûì, ïîñêîëüêó áóê-
âàëüíî îçíà÷àåò «ïðåäóïðåæäåíèå ñòàðåíèÿ». Â îòëè÷èå îò ãåðèàòðè-
÷åñêèõ ñðåäñòâ, ïðåäíàçíà÷åííûõ äëÿ ëå÷åíèÿ çàáîëåâàíèé ó ïîæèëûõ èëè
óëó÷øåíèÿ êà÷åñòâà èõ æèçíè (Turnheim, 2004), ãåðîïðîòåêòîðû ìîãóò
è, âèäèìî, äîëæíû ïðèìåíÿòüñÿ â ìîëîäîì è çðåëîì âîçðàñòå. Â íàñòîÿ-
ùåå âðåìÿ â êà÷åñòâå ñðåäñòâ, óâåëè÷èâàþùèõ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè,
ðàññìàòðèâàþò è íåêîòîðûå äðóãèå âîçäåéñòâèÿ, íàïðèìåð ââåäåíèå
ýìáðèîíàëüíûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê, ýëåêòðîñòèìóëÿöèþ ÿäåð ãèïîòàëàìóñà,
ôèçè÷åñêèå óïðàæíåíèÿ è ò. ï. Cëåäóåò çàìåòèòü, ÷òî øèðîêî ïðèìåíÿþ-
ùèéñÿ òåðìèí «ìåäèöèíà àíòèñòàðåíèÿ» («antiaging medicine») íåñêîëüêî
ñêîìïðîìåòèðîâàí â íàó÷íîì ñîîáùåñòâå íåàäåêâàòíîé ðåêëàìîé ðàçëè÷-
íûõ ïðåïàðàòîâ è ìåòîäîâ (Butler et al., 2002; Blagosklonny, 2007; Àíèñè-
ìîâ, 2008).

Â ñâÿçè ñ ýòèì âñòàåò âîïðîñ î áåçîïàñíîñòè äëèòåëüíîãî ïðèìåíåíèÿ
ñðåäñòâ ïðîäëåíèÿ æèçíè, ÷òî âêëþ÷àåò íå òîëüêî íåïîñðåäñòâåííûå ïî-
áî÷íûå è òîêñè÷åñêèå ýôôåêòû, íî è îòäàëåííûå ïîñëåäñòâèÿ, âêëþ÷àÿ ðàç-
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âèòèå íîâîîáðàçîâàíèé (Anisimov, 2001, 2006; Warner et al., 2000; Hefti, Ba-
les, 2006). Ýòîò àñïåêò ïðåäñòàâëÿåòñÿ îñîáåííî âàæíûì, ïîñêîëüêó èìåííî
ïîñòàðåíèå íàñåëåíèÿ, ò. å. óâåëè÷åíèå â åãî ñòðóêòóðå äîëè ëèö ïîæèëîãî
âîçðàñòà, îáóñëîâëèâàåò çíà÷èòåëüíóþ ÷àñòü íàáëþäàåìîãî â íàøåì âåêå
ïðèðîñòà çàáîëåâàåìîñòè çëîêà÷åñòâåííûìè íîâîîáðàçîâàíèÿìè (cì. ãëà-
âó 11). Ïîýòîìó ïðè ðàçðàáîòêå ìåðîïðèÿòèé, íàïðàâëåííûõ íà óâåëè÷åíèå
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ÷åëîâåêà, íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü âîçìîæíûé
ðèñê óâåëè÷åíèÿ ïðè ýòîì ÷àñòîòû âîçíèêíîâåíèÿ îïóõîëåé. Ýòî îñîáåííî
âàæíî åùå è ïîòîìó, ÷òî â ïîïóëÿðíîé è ïîä÷àñ íàó÷íîé ëèòåðàòóðå øèðî-
êî ïðîïàãàíäèðóþòñÿ ðàçíîîáðàçíûå ñðåäñòâà äëÿ ïðîäëåíèÿ æèçíè è
«îìîëîæåíèÿ» áåç êàêîãî-ëèáî ñåðüåçíîãî îáîñíîâàíèÿ è äîêàçàòåëüñòâà èõ
ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè.

Ïðåäëîæåííûå íà îñíîâàíèè ðàçëè÷íûõ òåîðèé ñòàðåíèÿ ãåðîïðîòåêòî-
ðû îáëàäàþò ðàçëè÷íûì ìåõàíèçìîì äåéñòâèÿ, è ñîïîñòàâëåíèå äàííûõ îá
èõ âëèÿíèè íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è íà ïîêàçàòåëè áèîëîãè÷åñêîãî
âîçðàñòà, ñ îäíîé ñòîðîíû, ñ äàííûìè îá èõ âëèÿíèè íà ðàçâèòèå ñïîíòàí-
íûõ íîâîîáðàçîâàíèé è äðóãèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ — ñ äðóãîé, ïî-
çâîëÿåò ãëóáæå ïîíÿòü õàðàêòåð âçàèìîäåéñòâèÿ äâóõ ôóíäàìåíòàëüíûõ
áèîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ — ñòàðåíèÿ è êàíöåðîãåíåçà.

15.2. ÀÍÒÈÎÊÑÈÄÀÍÒÛ

Âñåãî áîëåå æèâóò â òîì ñëó÷àå, åñëè ìåíåå âñåãî
çàáîòÿòñÿ î ïðîäëåíèè æèçíè, íî ñîáëþäàþò, îäíàêî,
îñòîðîæíîñòü, äàáû íå ñîêðàòèòü åå êàêèì-ëèáî
íåâåðíûì âìåøàòåëüñòâîì â öåëåñîîáðàçíî
îðãàíèçîâàííóþ æèçíåäåÿòåëüíîñòü îðãàíèçìà.

Èììàíóèë Êàíò

15.2.1. Ïðèðîäíûå è ñèíòåòè÷åñêèå àíòèîêñèäàíòû

Ïðåäëîæåíèå èñïîëüçîâàòü àíòèîêñèäàíòû â êà÷åñòâå ãåðîïðîòåêòîðîâ
îñíîâàíî íà ñâîáîäíîðàäèêàëüíîé òåîðèè ñòàðåíèÿ (ñì. ãëàâû 2 è 4). Ñâî-
áîäíûå ðàäèêàëû, îáðàçóþùèåñÿ â ðåçóëüòàòå ðàçëè÷íûõ îêèñëèòåëüíûõ
ðåàêöèé â îðãàíèçìå, îêàçûâàþò ìíîæåñòâåííûå ïîâðåæäàþùèå ýôôåêòû
íà ìàêðîìîëåêóëû (íóêëåèíîâûå êèñëîòû è áåëêè), âûçûâàÿ èõ äåãðàäàöèþ
è ñòàðåíèå. Ýòà òåîðèÿ îáúÿñíÿåò íå òîëüêî ìåõàíèçì ñòàðåíèÿ, íî è øèðî-
êèé êðóã ñâÿçàííûõ ñ íèì ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ (ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå
çàáîëåâàíèÿ, âîçðàñòíûå èììóíîäåïðåññèÿ è äèñôóíêöèÿ ìîçãà, êàòàðàêòà,
ðàê è íåêîòîðûå äðóãèå). Ïîëàãàþò, ÷òî àêòèâíûå ôîðìû êèñëîðîäà âûçû-
âàþò ïîâpåæäåíèÿ ìåìápàí, êîëëàãåíà, ÄÍÊ, õpîìàòèíà, ñòpóêòópíûõ áåë-
êîâ, à òàêæå ó÷àñòâóþò â ýïèãåíåòè÷åñêîé påãóëÿöèè ýêñïðåññèè ÿäåðíûõ è
ìèòîõîíäðèàëüíûõ ãåíîâ, ïðèâîäÿ ê ìåòèëèðîâàíèþ ÄÍÊ, âëèÿþò íà âíóò-
pèêëåòî÷íûé ópîâåíü êàëüöèÿ è ò. ä. (Harman, 1994). Ïîäñ÷èòàíî, ÷òî çà

145

×àñòü V. Ìîäèôèöèðóþùèå ôàêòîðû ñòàðåíèÿ êàê ñðåäñòâà äëÿ èçó÷åíèÿ åãî ìåõàíèçìîâ



70 ëåò æèçíè ÷åëîâåêà îðãàíèçì ïðîèçâîäèò îêîëî 1 ò ðàäèêàëîâ êèñëîðîäà,
õîòÿ òîëüêî 2—5 % âäûõàåìîãî ñ âîçäóõîì êèñëîðîäà ïðåâðàùàåòñÿ â åãî
òîêñè÷åñêèå ðàäèêàëû. Â êëåòêå êðûñû ìîæåò âîçíèêàòü äî 104 âûçâàííûõ
àêòèâíûìè ôîðìàìè êèñëîðîäà ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ â äåíü, è ïðè ïîñòîÿí-
íûõ óñëîâèÿõ äî 10 % ìîëåêóë áåëêà ìîãóò èìåòü êàðáîíèëüíûå ìîäèôèêà-
öèè. Ïîäàâëÿþùåå áîëüøèíñòâî èç íèõ íåéòðàëèçóåòñÿ åùå äî òîãî, êàê
óñïåâàþò ïîâðåäèòüñÿ òå èëè èíûå êîìïîíåíòû êëåòêè. Òàê, èç êàæäîãî
ìèëëèîíà îáðàçóþùèõñÿ ñóïåðîêñèäíûõ ðàäèêàëîâ îò ôåðìåíòíîé çàùèòû
óñêîëüçàåò íå áîëåå ÷åòûðåõ. Òî îáñòîÿòåëüñòâî, ÷òî ïðîäóêòû âçàèìîäåé-
ñòâèÿ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà ñ ìàêðîìîëåêóëàìè ïîñòîÿííî îáíàðóæè-
âàþòñÿ â îðãàíàõ è òêàíÿõ îðãàíèçìà, ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî ñèñòåìû
àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû íåäîñòàòî÷íî ýôôåêòèâíû è ÷òî êëåòêè ïîñòîÿí-
íî ïîäâåðãàþòñÿ îêèñëèòåëüíîìó ñòðåññó. Ïðîòèâîäåéñòâèå åìó ìîæåò èã-
ðàòü ñóùåñòâåííóþ ðîëü â ìåõàíèçìå ãåðîïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ ýíäîãåí-
íûõ è ýêçîãåííûõ àíòèîêñèäàíòîâ.

Ïðåïàðàòû, îáëàäàþùèå ñâîéñòâàìè àíòèîêñèäàíòîâ (ãèäðîõëîðèä öèñ-
òåèíà èëè 2-ìåðêàïòîýòèëàìèíà, äèãèäðîõëîðèä 2,2-äèàìèíîäèýòèëñóëüôèäà,
àñêîðáèíîâàÿ êèñëîòà, 2-ìåðêàïòîýòàíîë), óâåëè÷èâàëè ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè ìûøåé ðàçëè÷íûõ ëèíèé, îäíàêî äåéñòâèå èõ áûëî íåïîñòîÿííûì è
íå âñåãäà âîñïðîèçâîäèëîñü (Harman, 1994, 1998). Ïî äàííûì M. Heidrick è
ñîàâò. (1984) âêëþ÷åíèå 2-ìåðêàïòîýòàíîëà â ðàöèîí ìûøåé óâåëè÷èâàëî
ñðåäíþþ è ìàêñèìàëüíóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè, çàìåäëÿëî ïîÿâ-
ëåíèå îïóõîëåé è ñíèæàëî ÷àñòîòó èõ ðàçâèòèÿ. Ó ìûøåé ëèíèè Swiss, õà-
ðàêòåðèçóþùèõñÿ íèçêîé ÷àñòîòîé ñïîíòàííûõ îïóõîëåé, èñïîëüçîâàííûå
àíòèîêñèäàíòû íå âëèÿëè íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (Harman, 1994). Íå
îêàçàë âëèÿíèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé è ðàçâèòèå ó íèõ ñïîí-
òàííûõ îïóõîëåé äðóãîé àíòèîêñèäàíò — äèìåòèëàìèíîýòàíîë (Stenback
et al., 1988). Äîáàâëåíèå ñ 16-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà â òå÷åíèå âñåé ïîñëåäóþ-
ùåé æèçíè ñ êîðìîì âèòàìèíà Ñ â âèäå àñêîðáèë-2-ïîëèôîñôàòà
(10 êã/êã–1) ñàìêàì ìûøåé ëèíèè Ñ57BL/6, êîòîðûå ïðè ýòîì ñîäåðæàëèñü
ïðè ïîíèæåííîé òåìïåðàòóðå ïîìåùåíèÿ (+7 ± 2 °Ñ), íå îêàçàëî íèêàêîãî
âëèÿíèÿ íà ñðåäíþþ èëè ìàêñèìàëüíóþ åå ïðîäîëæèòåëüíîñòü, ïîòðåáëå-
íèå êîðìà èëè îáùèé îáìåí (Selman et al., 2006). Íå áûëî âûÿâëåíî âëèÿ-
íèÿ âèòàìèíà Ñ íà óðîâåíü âîçðàñòíîãî íàêîïëåíèÿ îêèñëèòåëüíûõ ïî-
âðåæäåíèé ÄÍÊ â ïå÷åíè è ëèìôîöèòàõ. Èçó÷åíèå ýêñïðåññèè ãåíîâ ó ìû-
øåé êîíòðîëüíîé è ïîäîïûòíîé ãðóïï ïîêàçàëî, ÷òî âèòàìèí Ñ óãíåòàë â
ïå÷åíè ýêñïðåññèþ ðÿäà ãåíîâ ôåðìåíòîâ àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû (Selman
et al., 2006).

Áóòèëèðîâàííûé ãèäðîêñèòîëóîë (2,6-äèáåðò-áóòèë-4-ìåòèëôåíîë) óâå-
ëè÷èâàë ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé, ÷òî áûëî îáóñëîâëåíî, ïî ìíå-
íèþ àâòîðîâ, ñíèæåíèåì ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé (Clapp
et al., 1979). Îäíàêî â ðÿäå íàáëþäåíèé ïîêàçàíî, ÷òî áóòèëèðîâàííûå ãèä-
ðîêñèòîëóîë è ãèäðîêñèàíèçîë âûçûâàþò ðàçâèòèå îïóõîëåé ðàçëè÷íûõ ëî-
êàëèçàöèé ó ìûøåé, êðûñ è õîìÿ÷êîâ (Babich, 1982). Äîáàâëåíèå â ðàöèîí ñ
òðåõìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà ñàìöàì è ñàìêàì ìûøåé ëèíèè ÑÇÍ 0.5 % àíòèîê-
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ñèäàíòà ýòîêñèõèíà óâåëè÷èâàëî ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè (Comfort
et al., 1971). Àâòîðû íå ïðèâîäÿò äàííûõ î ÷àñòîòå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó
æèâîòíûõ êîíòðîëüíûõ è ïîäîïûòíûõ ãðóïï. Ó êðûñ ýòîêñèõèí âûçûâàë
ïðåíåîïëàñòè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â ïî÷êàõ è óñêîðÿë, êàê îòìå÷àþò àâòîðû,
ñòàðåíèå æèâîòíûõ (Manson et al., 1987).

Â îïûòàõ Ë. Ê. Îáóõîâîé è Í. Ì. Ýìàíóýëÿ (1983) ìûøè ðàçëè÷íûõ ëè-
íèé ïîëó÷àëè ýïèãèä (2-ýòèë-6-ìåòèë-3-îêñèïèðèäèí — ñòðóêòóðíûé àíà-
ëîã âèòàìèíà Â6). Îáëàäàþùèé àíòèîêñèäàíòíûìè ñâîéñòâàìè, ýòîò ïðåïà-
ðàò íå âëèÿë íà ÷àñòîòó è ñêîðîñòü ðîñòà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ìîëî÷íîé
æåëåçû ó ìûøåé ëèíèè SHK, õàðàêòåðèçóþùèõñÿ âûñîêîé ÷àñòîòîé ýòèõ
íîâîîáðàçîâàíèé, íî óâåëè÷èâàë ëàòåíòíûé ïåðèîä èõ ðàçâèòèÿ, à òàêæå
ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (ñ 13.7 äî 17.8 ìåñÿöà). Â îïûòàõ ñ
8-ìåñÿ÷íûìè ìûøàìè íà ïðîòÿæåíèè ïîñëåäóþùèõ 6 ìåñÿöåâ æèçíè âû-
æèâàåìîñòü â ïîäîïûòíûõ è êîíòðîëüíûõ ãðóïïàõ äîñòîâåðíî íå ðàçëè÷à-
ëàñü. Íà÷èíàÿ ñ âîçðàñòà 15 ìåñÿöåâ, ñìåðòíîñòü â ïîäîïûòíîé ãðóïïå çà-
ìåòíî óìåíüøàëàñü, à ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè óâåëè÷è-
ëàñü íà 23 %, ñîñòàâèâ 28 ìåñÿöåâ ïî ñðàâíåíèþ ñ 18 ìåñÿöàìè â êîíòðîëå.
Ýïèãèä íå âëèÿë íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ íîâî-
îáðàçîâàíèé ó ìûøåé ëèíèé AKR è ãèáðèäîâ F1 (C57BL�CBA). Âîçìîæ-
íî, ÷òî âëèÿíèå ýïèãèäà íà ðàçâèòèå îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû îáóñëîâëå-
íî åãî àíòèãîíàäîòðîïíûì ýôôåêòîì (Anisimov, 1987).

Äîáàâëåíèå â ïèùó áîëüøîé äîçû a-òîêîôåðîëà (âèòàìèíà Å), îáëàäà-
þùåãî ñâîéñòâàìè àíòèîêñèäàíòà, ñóùåñòâåííî óâåëè÷èâàëî 50%-íóþ âû-
æèâàåìîñòü ñàìöîâ êðûñ, íî íå îêàçûâàëî âëèÿíèÿ íà ìàêñèìàëüíóþ ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè (Porta et al., 1980). Àâòîðû îòìåòèëè óìåíüøåíèå
÷àñòîòû è óâåëè÷åíèå ëàòåíòíîãî ïåðèîäà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ çëîêà÷åñò-
âåííûõ îïóõîëåé. Âèòàìèí Å, ââîäèìûé ñ êîðìîì, íå âëèÿë íà ìàêñèìàëü-
íóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé ëèíèè ÑÇÍ/Íå è LAF1, íî óâåëè÷èâàë
÷èñëî äîæèâøèõ äî 24 ìåñÿöåâ (Blackett, Hall, 1981). Àâòîðû îáúÿñíÿþò ïî-
ëó÷åííûé ðåçóëüòàò ñíèæåíèåì ÷èñëà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ïîäîïûòíûõ
ìûøåé. Molrey è Trainor (2001) ñîîáùèëè, ÷òî äîáàâëåíèå â êîðì âèòàìèíà
Å â äîçå 400 ìã/êã âåñà òåëà íå âëèÿëî íà ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèç-
íè æèâîòíûõ. Äîáàâëåíèå âèòàìèíà Å â áîëüøîé äîçå â êîðì ìûøàì ëèíèè
CD-1/UCadiz (5.0 ã/êã êîðìà, 100 ìã/êã âåñà òåëà), íà÷èíàÿ ñ âîçðàñòà 28 íå-
äåëü, óâåëè÷èâàëî íà 40 % ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ó ñàìöîâ è
íà 14 % ó ñàìîê (Navarro et al., 2005). Ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè óâåëè÷èâàëàñü ïîä âëèÿíèåì ïðèåìà òîêîôåðîëà òîëüêî ó ñàìöîâ (íà
17 %). Ïðè ýòîì ó ñàìöîâ óëó÷øàëèñü ïîêàçàòåëè ôèçè÷åñêîé è äâèãàòåëü-
íîé àêòèâíîñòè, à òàêæå íîðìàëèçîâàëèñü ïîêàçàòåëè ñâîáîäíîðàäèêàëü-
íûõ ïðîöåññîâ. Ó ìûøåé Ñ57BL/6J äëèòåëüíîå ââåäåíèå ñ êîðìîì âèòàìè-
íà Å íå âëèÿëî íà ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ ëèìôîì (Lipman et al., 1998). C äðó-
ãîé ñòîðîíû, äåôèöèò âèòàìèíà Å â ðàöèîíå íå óâåëè÷èâàåò ÷àñòîòó ëèì-
ôîì òèìóñà ó ìûøåé ëèíèè AKR. Èìåþòñÿ òàêæå äàííûå îá óñèëåíèè ïîä
âëèÿíèåì âèòàìèíà Å êàíöåðîãåíåçà â òîëñòîé êèøêå, èíäóöèðóåìîãî
1,2-äèìåòèëãèäðàçèíîì (Anisimov, 1987). Íà ìîäåëè äâóõñòàäèéíîãî êàíöå-
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ðîãåíåçà êîæè, èíèöèèðóåìîãî ÄÌÁÀ, a-òîêîôåðîë è âèòàìèí Ñ â áîëüøèõ
äîçàõ äåéñòâóþò êàê ïðîìîòîðû êàíöåðîãåíåçà (Mitchel, McCann, 2003).

Áûëè âûñêàçàíû ïðåäïîëîæåíèÿ, ÷òî b-êàðîòèí è ðåòèíîë, ÿâëÿþùèåñÿ
àíòèîêñèäàíòàìè, à â ðÿäå ñëó÷àåâ àíòèêàíöåðîãåíàìè, ìîãóò îáëàäàòü
ñâîéñòâàìè ãåðîïðîòåêòîðîâ (Cutler, 1995). Îáíàðóæåíà çíà÷èòåëüíàÿ ïîëî-
æèòåëüíàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó óðîâíåì êàðîòèíîèäîâ â ñûâîðîòêå êðîâè è
òêàíè ìîçãà è ìàêñèìàëüíûì ïîòåíöèàëîì ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè âèäà
(Cutler, 1995). Äàííûõ â ïîääåðæêó ýòîãî ïðåäïîëîæåíèÿ ïîêà íåäîñòàòî÷-
íî. Ñàìöàì êðûñ ñ 21—25-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà ê êîðìó äîáàâëÿëè ðàçëè÷-
íûå ðåòèíîèäû (Ohshima et al.,1985). Ðàçíèöû â ñðåäíåì âîçðàñòå ñìåðòè,
âûæèâàåìîñòè èëè ÷àñòîòå æèâîòíûõ ñ îïóõîëÿìè ìåæäó êîíòðîëüíûìè
è ïîëó÷àâøèìè ðåòèíîèäû êðûñàìè îáíàðóæåíî íå áûëî. Äâà èç òðåõ èñ-
ñëåäîâàííûõ ðåòèíîèäîâ óâåëè÷èâàëè ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ àäåíîì îñòðî-
âêîâ ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû, à îäèí ñíèæàë ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ îïóõîëåé
êîæè. Ó ñàìîê ìûøåé ÑÂÀ äîáàâëåíèå ê êîðìó áåòà-êàðîòèíà íå ïðèâî-
äèëî ê ñêîëüêî-íèáóäü çàìåòíîìó óâåëè÷åíèþ ïîêàçàòåëåé ïðîäîëæèòåëü-
íîñòè æèçíè, à ïðèìåíåíèå êîýíçèìà Q10 ñîïðîâîæäàëîñü ñîêðàùåíèåì
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè (Cîëîâüåâà è äð., 1999). Íå íàáëþäàëîñü äîñòî-
âåðíîãî óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, óñòîé÷èâîñòè ê îêèñëè-
òåëüíîìó ñòðåññó èëè óìåíüøåíèÿ ÷àñòîòû àìèëîèäîçà è çëîêà÷åñòâåííûõ
íîâîîáðàçîâàíèé (ëèìôîì, ãèñòèîöèòàðíûõ ñàðêîì, êàðöèíîì ìîëî÷íîé
æåëåçû) ïðè ââåäåíèè Q10 ñ êîðìîì ìûøàì SAMP1 (Yan et al., 2006). Ïðè
äîáàâëåíèè ðàçíûõ äîç êîýíçèìà Q10 â êîðì ñàìöîâ ìûøåé íàáëþäàëîñü
óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ êîýíçèìîâ Q9 è Q10 â ðàçëè÷íûõ îðãàíàõ æèâîòíûõ,
îäíàêî íå áûëî âûÿâëåíî êàêîãî-ëèáî âëèÿíèÿ ïðåïàðàòà íà àêòèâíîñòü àí-
òèîêèñëèòåëüíîé ñèñòåìû è ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé (Sohal et al.,
2006). Îäíàêî êîãäà êîýíçèì Q10 ââîäèëè ñ êîðìîì ñàìöàì êðûñ Âèñòàð, òî
áûëî îòìå÷åíî óâåëè÷åíèå íà 11.7 % cðåäíåé è íà 24 % ìàêñèìàëüíîé ïðî-
äîëæèòåëüíîñòè æèçíè (Quiles et al., 2004). Ïðè ýòîì óìåíüøàëàñü ïîïóëÿ-
öèîííàÿ ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ æèâîòíûõ. Ê ñîæàëåíèþ, àâòîðû íå ïðèâîäÿò
äàííûõ î ðàçâèòèè ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ïîäîïûòíûõ êðûñ.

Ñåëåí êàê êîìïîíåíò ãëóòàòèîí-ïåðîêñèäàçû ïðåèìóùåñòâåííî çàùè-
ùàåò îò ïîâðåæäåíèé êëåòêè, èíäóöèðîâàííûå ëèïèäíûìè ïåðåêèñÿìè,
ïðåäîòâðàùàåò àóòîîêècëåíèå ëèïèäíûõ ìåìáðàí è íåîáõîäèì äëÿ íîð-
ìàëüíîãî âñàñûâàíèÿ âèòàìèíà Å è çàäåðæêå åãî â ïëàçìå. Íà ðàçíûõ ìîäå-
ëÿõ ïîêàçàíà cïîñîáíîñòü ñåëåíà îêàçûâàòü ïðîôèëàêòè÷åñêîå äåéñòâèå íà
õèìè÷åñêèé êàíöåðîãåíåç (Anisimov, 1987). Ââåäåíèå ìûøàì ëèíèè Ñ3Í
ñåëåíà ñ ïèòüåâîé âîäîé â òå÷åíèå 15 ìåñÿöåâ íà 72 % óìåíüøàëî ÷àñòîòó
ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû (Schrauzer, Ishmael, 1974). Ñåëåí â
äîçå 2 èëè 6 ppm óâåëè÷èâàë ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé
ëèíèè BALB/cfC3H è ñóùåñòâåííî ñíèæàë ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ó íèõ îïóõî-
ëåé (Medina, Shepherd, 1980). Â îïûòàõ íà êðûñàõ ïîä âëèÿíèåì ñåëåíà óâå-
ëè÷èâàëàñü ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (Schroeder, Mitñhener, 1971).
Ïðåïàðàò íå âëèÿë íà ìàññó òåëà ó ñàìöîâ è íåñêîëüêî ïîâûøàë åãî ó ñà-
ìîê. Áûëî îòìå÷åíî óâåëè÷åíèå êîíöåíòðàöèè õîëåñòåðèíà â êðîâè ó ïîä-
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îïûòíûõ æèâîòíûõ è óñèëåíèå îòëîæåíèÿ åãî â àîðòå. ×àñòîòà ñïîíòàííûõ
îïóõîëåé ó êðûñ, ïîëó÷àâøèõ ñåëåí, ê êîíöó 2-ãî ãîäà æèçíè íå îòëè÷àëàñü
îò êîíòðîëÿ, îäíàêî çíà÷èòåëüíî ïðåâûøàëà ýòîò ïîêàçàòåëü ó êðûñ ñòàðøå
30 ìåñÿöåâ. Ãëàâíûì îáðàçîì óâåëè÷èâàëàñü ÷àñòîòà çëîêà÷åñòâåííûõ íî-
âîîáðàçîâàíèé. Èìåþòñÿ äàííûå î ðàçâèòèè îïóõîëåé ïå÷åíè ó êðûñ, ïîëó-
÷àâøèõ ñåëåí ñ êîðìîì (×åðêåñ è ñîàâò., 1962). E. Mocchegiani è ñîàâò.
(1998) ñîîáùèëè îá óëó÷øåíèè ïîêàçàòåëåé èììóííîãî ñòàòóñà è óâåëè÷å-
íèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ñòàðûõ ìûøåé ïðè äîáàâëåíèè èì â êîðì
öèíêà. Îäíàêî î ÷àñòîòå ðàçâèòèÿ íîâîîáðàçîâàíèé â êîíòðîëüíîé è ïîä-
îïûòíîé ãðóïïàõ íå ñîîáùàåòñÿ.

Â îïûòàõ À. È. Ãàçèåâà (Gaziev et al., 1996; Ãàçèåâ è äð., 1997) äîïîëíè-
òåëüíîå ââåäåíèå ñ êîðìîì ìûøàì àíòèîêñèäàíòíîé ñìåñè, ñîñòîÿùåé èç
b-êàðîòèíà, âèòàìèíîâ Å è Ñ, ðóòèíà, ãëþêîíàòà öèíêà è ñåëåíèòà íàòðèÿ,
óâåëè÷èâàëî íà 16 % ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè è óñèëèâàëî
ýêñïðåññèþ ðÿäà ãåíîâ àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû â êëåòêàõ îðãàíèçìà. Àâ-
òîðû îòìåòèëè, ÷òî ýôôåêò àíòèîêñèäàíòíîé ñìåñè ïðîÿâëÿëñÿ ëèøü ïðè åå
íàçíà÷åíèè ñ ðàííåãî (äâóõìåñÿ÷íîãî) âîçðàñòà. Lemon è ñîàâò. (2005) äàâà-
ëè ìûøàì àíòèîêñèäàíòíóþ ñìåñü, ñîäåðæàùóþ b-êàðîòèí, âèòàìèíû Å, D,
Ñ è ãðóïïû Â, êàðíèòèí, Q10, ÄÃÝÀ, ìåëàòîíèí (0.01 ìã/äåíü), àöåòèëöèñòå-
èí, ðóòèí, ñåëåí, ïèêîëèíàò õðîìà, ÷åñíîê, ýêñòðàêò ãèíêãî áèëîáà (âñåãî
31 èíãðåäèåíò). Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé óâåëè÷èëàñü íà
11 % ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (ð < 0.02), òîãäà êàê ðàçëè÷èå â ìàêñèìàëü-
íîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè áûëî âåñüìà íåçíà÷èòåëüíûì.

Ñîäåðæàíèå ñàìöîâ ìûøåé ëèíèè C57BL6 íà äèåòå, â êîòîðîé ïóòåì
ñïåöèàëüíîé òåìïåðàòóðíîé îáðàáîòêè áûëî íà 50 % ñíèæåíî êîëè÷åñòâî
AGEs (êîíå÷íûõ ïðîäóêòîâ ãëèêîçèëèðîâàíèÿ), óâåëè÷èâàëî ñðåäíþþ ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè íà 15 %, à ìàêñèìàëüíóþ — íà 6 % ïî ñðàâíå-
íèþ ñ ìûøàìè íà îáû÷íîé äèåòå (Cai et al., 2007). Ïðè óðîâíå 50 % ñìåðò-
íîñòè â êîíòðîëå 75 % ìûøåé ïîäîïûòíîé ãðóïïû áûëè æèâû, à ê ìîìåíòó
ãèáåëè ïîñëåäíåé êîíòðîëüíîé ìûøè (121 íåäåëÿ) äîæèëè 40 % ìûøåé íà
ñïåöèàëüíîé äèåòå. Èññëåäîâàíèÿ ïîêàçàëè, ÷òî òàêàÿ äèåòà ñ íèçêèì ñî-
äåðæàíèåì AGEs, ïðèâîäèò ê óìåíüøåíèþ âîçðàñòíîãî íàêîïëåíèÿ îêèñ-
ëèòåëüíûõ ïîâðåæäåíèé â òêàíÿõ ìûøåé, óðîâíÿ â íèõ AGEs è p66shc, óëó÷-
øåíèþ ïîêàçàòåëåé ðåçèñòåíòíîñòè ê èíñóëèíó è âûðàæåííîñòè ãëîìåðóëî-
ñêëåðîçà.

Èìåþòñÿ äàííûå î ïðîëîíãèðóþùåì æèçíü êðûñ äåéñòâèè ðÿäà ïðåïà-
ðàòîâ, ñîäåðæàùèõ êîìïëåêñ âèòàìèíîâ, àìèíîêèñëîò è ìèêðîýëåìåíòîâ
(äåêàìåâèò, êâàäåâèò, àìïåâèò è îðêîìèí) (Ôðîëüêèñ, Ìóðàäÿí, 1988,
1992). Îòìå÷àåòñÿ, ÷òî ó êðûñ ïðè äëèòåëüíîì ïðèåìå ýòèõ ïðåïàðàòîâ ñíè-
æàëàñü ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé.

Ïðåäñòàâëÿåò çíà÷èòåëüíûé èíòåðåñ ðàññìîòðåíèå ýêñïåðèìåíòîâ ïî
ïðîäëåíèþ æèçíè ñ ïîìîùüþ àíòèîêñèäàíòîâ ñ òî÷êè çðåíèÿ òåîðèè íà-
äåæíîñòè (Êîëüòîâåð, 2004). Ïîä÷åðêèâàåòñÿ, ÷òî òàêèå âåùåñòâà, êàê ýìî-
êñèïèí (2-ýòèë-6-ìåòèë-3-îêñèïèðèäèí) èëè äèáóíîë (îí æå — èîíîë, 4-ìå-
òèë-2,6-äèòðåòáóòèëôåíîë), â õèìè÷åñêèõ ñèñòåìàõ äåéñòâèòåëüíî ñïîñîá-
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íû ïåðåõâàòûâàòü ÀÔÊ, îäíàêî ìàëîâåðîÿòíî, ÷òî in vivo îíè äåéñòâóþò ïî
àíòèîêñèäàíòíîìó ìåõàíèçìó. Òàê, êîíñòàíòà ñêîðîñòåé ðåàêöèé àíòèîêñè-
äàíòîâ ñ ðàäèêàëîì O

2

– íå ïðåâûøàþò 102 Ì–1�ñ–1, ÷òî íå ïîçâîëÿåò èì êîí-
êóðèðîâàòü çà ýòîò ðàäèêàë ñ ÑÎÄ, ó êîòîðîé âåëè÷èíà ýòîé êîíñòàíòû îêî-
ëî 109 Ì–1�ñ–1. Ãèäðîêñèëüíûé ðàäèêàë (ÎÍ·), îáðàçóþùèéñÿ â ðåàêöèè O

2

–

ñ Í2Î2 â ïðèñóòñòâèè ìåòàëëîâ ïåðåìåííîé âàëåíòíîñòè (ðåàêöèÿ Ôåíòî-
íà), ÿâëÿåòñÿ íàñòîëüêî ñèëüíûì îêèñëèòåëåì, ÷òî îí ðåàãèðóåò ñ îäèíà-
êîâî âûñîêîé êîíñòàíòîé ñêîðîñòè, áëèçêîé ê äèôôóçèîííîìó ïðåäåëó
(1010...1011 Ì–1�ñ–1) ñ ëþáûì îðãàíè÷åñêèì âåùåñòâîì è â óñëîâèÿõ êëåòêè
åãî ïðîñòî íåâîçìîæíî ïåðåõâàòèòü íèêàêèì àíòèîêñèäàíòîì (Êîëüòîâåð,
2004). Ñîìíåíèÿ â àíòèîêñèäàíòíîì ìåõàíèçìå äåéñòâèÿ ìíîãèõ «àíòèîê-
ñèäàíòîâ» âûñêàçûâàþòñÿ è äðóãèìè àâòîðàìè (Ãîëóáåâ, 2003; Azzisi et al.,
2004; Yin, Chen, 2005).

Èññëåäîâàíèÿ, âûïîëíåííûå íà ìûøàõ ëèíèè SAM ñ óñêîðåííûì ñòà-
ðåíèåì, ïîêàçàëè, ÷òî íàòóðàëüíûé äèïåïòèä êàðíîçèí (b-àëàíèë-L-ãèñòè-
äèí), îáëàäàþùèé àíòèîêñèäàíòûìè ñâîéñòâàìè, óâåëè÷èâàë âûæèâàå-
ìîñòü æèâîòíûõ (Áîëäûðåâ, 1998). Âìåñòå ñ òåì âîçìîæíî, ÷òî ýôôåêò êàð-
íîçèíà îáóñëîâëåí åãî ñïîñîáíîñòüþ óìåíüøàòü ãëèêîçèëèðîâàíèå áåëêîâ
è òåì ñàìûì ïðåäóïðåæäàòü ïðåæäåâðåìåííîå ñòàðåíèå (Hipkiss, 2005).

Òàêèì îáðàçîì, èññëåäîâàííûå ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè â êà÷åñòâå ãåðî-
ïðîòåêòîðîâ àíòèîêñèäàíòû ðàçëè÷íûì îáðàçîì âëèÿëè íà ñïîíòàííûé êàí-
öåðîãåíåç. Ýòî âëèÿíèå ïðîÿâëÿëîñü íå ó âñåõ ëèíèé æèâîòíûõ, íå âñåãäà
âîñïðîèçâîäèëîñü è â ðÿäå ñëó÷àåâ âûðàæàëîñü ëèøü â óâåëè÷åíèè ëàòåíò-
íîãî ïåðèîäà ðàçâèòèÿ îïóõîëåé áåç èçìåíåíèÿ èõ ÷àñòîòû, ñíèæåíèè èëè
äàæå óâåëè÷åíèè åå. Ïî-âèäèìîìó, âëèÿíèå àíòèîêñèäàíòîâ íà ðàçâèòèå
îïóõîëåé ðåàëèçóåòñÿ ãëàâíûì îáðàçîì íà ñòàäèè èíèöèàöèè êàíöåðîãåíå-
çà è ñâîäèòñÿ â êîíå÷íîì ñ÷åòå ê ìîäèôèêàöèè ýôôåêòèâíîé äîçû êàíöåðî-
ãåíà (Anisimov, 1987). Íåêîòîðûå àíòèîêñèäàíòû ñíèæàþò ïîòðåáëåíèå ïè-
ùè, ÷òî ñàìî ïî ñåáå ýôôåêòèâíî óâåëè÷èâàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è
òîðìîçèò ðàçâèòèå îïóõîëåé. Èìåþòñÿ ñîîáùåíèÿ î ñòèìóëèðóþùåì âëèÿ-
íèè íåêîòîðûõ àíòèîêñèäàíòîâ íà èììóííûé îòâåò (Anisimov, 1987).
Ïî-âèäèìîìó, ñðåäè ôàêòîðîâ, ìîäèôèöèðóþùèõ âîçðàñòíîå óâåëè÷åíèå
÷àñòîòû îïóõîëåé, ó äåéñòâèÿ àíòèîêñèäàíòîâ âåäóùåå çíà÷åíèå èìåþò èõ
èíûå, ÷åì àíòèñâîáîäíîðàäèêàëüíûå, ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà, êîòî-
ðûå ìîãóò âåñüìà ðàçëè÷àòüñÿ ó ðàçíûõ ïðåïàðàòîâ. Cëåäóåò ïîä÷åðêíóòü,
÷òî ýïèäåìèîëîãè÷åñêèå äàííûå è ðåçóëüòàòû êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé ðàç-
ëè÷íûõ àíòèîêñèäàíòîâ â êà÷åñòâå ñðåäñòâ, ñíèæàþùèõ çàáîëåâàåìîñòü, íå
ïðåäñòàâèëè óáåäèòåëüíûõ äàííûõ îá èõ ýôôåêòèâíîñòè. Çà èñêëþ÷åíèåì
âèòàìèíà Å è, âîçìîæíî, âèòàìèíà Ñ, êîòîðûå óìåíüøàþò ïåðåêèñíîå
îêèñëåíèå ëèïèäîâ, â îòíîøåíèè âñåõ äðóãèõ àíòèîêñèäàíòîâ íåò óáåäè-
òåëüíûõ äîêàçàòåëüñòâ èõ çàùèòíîãî ýôôåêòà ó ÷åëîâåêà (McCall, Frei,
1999).

Â 11 èññëåäîâàíèÿõ, â êîòîðûõ èçó÷àëñÿ ýôôåêò ðàçëè÷íûõ êîìáèíàöèé
àíòèîêñèäàíòîâ, âêëþ÷àÿ a-òîêîôåðîë, àñêîðáèíîâóþ êèñëîòó è b-êàðîòèí,
íà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòóþ çàáîëåâàåìîñòü, ëèøü â 4 áûë âûÿâëåí ïîçèòèâ-
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íûé ýôôåêò (Jialal, Devaraj, 2003). Ðàíäîìèçèðîâàííîå, êîíòðîëèðóåìîå
èçó÷åíèå ñïåöèàëüíûõ àíòèîêñèäàíòíûõ ïèùåâûõ äîáàâîê íå âûÿâèëî êà-
êîãî-ëèáî îäíîãî âèòàìèíà èëè èõ êîìáèíàöèé íà ÷àñòîòó âîçíèêíîâåíèÿ
èëè ñìåðòíîñòü îò ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé. Ðåçóëüòàòû ïî êðàé-
íåé ìåðå 15 èññëåäîâàíèé ïðèìåíåíèÿ àíòèîêñèäàíòîâ (âêëþ÷àÿ òîêîôå-
ðîë, b-êàðîòèí, âèòàìèíû Ñ è Å, ðåòèíîë, ôîëèåâóþ êèñëîòó) ó áîëåå ÷åì
500 000 ÷åëîâåê íå âûÿâèëè êàêîãî-ëèáî ñòàòèñòè÷åñêîãî ñíèæåíèÿ ÷àñòî-
òû àññîöèèðîâàííûõ ñ âîçðàñòîì çàáîëåâàíèé è/èëè ñìåðòíîñòè (Howes,
2006).

Ìåòààíàëèç ðåçóëüòàòîâ 68 ìàñøòàáíûõ èññëåäîâàíèé, ïîñâÿùåííûõ
ñèíòåòè÷åñêèì âèòàìèííûì áèîäîáàâêàì, îõâàòûâàþùèõ â îáùåé ñëîæíî-
ñòè 250 òûñÿ÷ ó÷àñòíèêîâ, ïîêàçàë, ÷òî ïðèåì äîáàâîê ñ b-êàðîòèíîì è âè-
òàìèíàìè À, Ñ è Å â öåëîì íèêàê íå ñêàçûâàëñÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè ó÷àñòíèêîâ èññëåäîâàíèé (Bjelakovic et al., 2007). Áîëåå òîãî, ñìåðò-
íîñòü ñðåäè ëþäåé, ïðèíèìàâøèõ äîáàâêè ñ b-êàðîòèíîì, ïîâûøàëàñü íà
7 %, à ïðèåì âèòàìèíîâ À è Å àññîöèèðîâàëñÿ ñ óâåëè÷åíèåì ñìåðòíîñòè
ñîîòâåòñòâåííî íà 16 è 4 %. Íåñêîëüêî ìåíüøèé óðîâåíü ñìåðòíîñòè íà-
áëþäàëñÿ ñðåäè ëþäåé, ïðèíèìàâøèõ äîáàâêè íà îñíîâå ñåëåíà. Â òî æå
âðåìÿ ïðèåì ïðåïàðàòîâ ñ âèòàìèíîì Ñ âîîáùå íèêàê íå ñêàçûâàëñÿ íà
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè. Àâòîðû ïîä÷åðêèâàþò, ÷òî ñîáðàííûå èìè äàí-
íûå îòíîñÿòñÿ èñêëþ÷èòåëüíî ê ñèíòåòè÷åñêèì áèîäîáàâêàì, ñîäåðæàùèì
ïîâûøåííûå êîíöåíòðàöèè âèòàìèíîâ è àíòèîêñèäàíòîâ. Ïîëåçíîñòü áîãà-
òîé òåìè æå âåùåñòâàìè ðàñòèòåëüíîé ïèùè ïðè ýòîì ïîä ñîìíåíèå íå ñòà-
âèòñÿ.

Ñëåäóåò çàìåòèòü, ÷òî ìíîãèå ïðèðîäíûå àíòèîêñèäàíòû ÿâëÿþòñÿ íîð-
ìàëüíûìè êîìïîíåíòàìè ïèùè ÷åëîâåêà, ÷òî ïîñëóæèëî îñíîâàíèåì äëÿ
ðåêîìåíäàöèé ïðèíèìàòü èõ â áîëüøèõ äîçàõ ñ öåëüþ çàìåäëÿòü ñòàðåíèå è
óâåëè÷èâàòü ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè. Èìåþòñÿ óêàçàíèÿ, ÷òî äåôèöèò
òîêîôåðîëîâ, êàðîòèíîèäîâ, àñêîðáèíîâîé è ôîëèåâîé êèñëîò è íåêîòîðûõ
äðóãèõ âèòàìèíîâ ñîïðîâîæäàåòñÿ îñëàáëåíèåì àíòèîêñèäàíòíûõ ñèñòåì
÷åëîâåêà (Ãîëóáåâ, 2003). Ïîêàçàíî, ÷òî äàæå â ðàçâèòûõ ñòðàíàõ, íàïðèìåð
â ÑØÀ, îò 2 äî 20 % æèòåëåé èñïûòûâàåò íåäîñòàòîê â êàêîì-ëèáî îäíîì
èç ýòèõ âåùåñòâ, ÷òî â ñóììå ñîñòàâëÿåò îêîëî ïîëîâèíû âñåãî íàñåëåíèÿ
(Ames, 1998). Ïîýòîìó î÷åâèäíî, ÷òî îïòèìèçàöèÿ ñîäåðæàíèÿ àíòèîêñè-
äàíòîâ â åæåäíåâíîì ðàöèîíå ÿâëÿåòñÿ ðåàëüíûì ðåçåðâîì óâåëè÷åíèÿ çäî-
ðîâîãî äîëãîëåòèÿ ÷åëîâåêà (Ãîëóáåâ, 2003). Â ïîëüçó ýòîé òî÷êè çðåíèÿ
ñâèäåòåëüñòâóþò èçâåñòíûå äàííûå î êîððåëÿöèè ìåæäó äåìîãðàôè÷åñêè-
ìè ïîêàçàòåëÿìè è ñîäåðæàíèåì àíòèîêñèäàíòîâ â íàöèîíàëüíîé äèåòå. Òàê
÷òî äîëãîëåòèþ ñïîñîáñòâóåò òàê íàçûâàåìàÿ «ñðåäèçåìíîìîðñêàÿ» äèåòà,
áîãàòàÿ àíòèîêñèäàíòàìè ðàñòèòåëüíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ (Trichopoulou,
Vasilopoulou, 2000; Mitrou et al., 2007). Ñðàâíèòåëüíî íèçêèé óðîâåíü ñìåðò-
íîñòè îò ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ïàòîëîãèè â ñî÷åòàíèè ñ âûñîêèì óðîâíåì
ïîòðåáëåíèÿ àòåðîãåííûõ ïðîäóêòîâ (òàê íàçûâàåìûé «ôðàíöóçñêèé» ïàðà-
äîêñ) ñâÿçûâàþò ñ âûñîêèì ñîäåðæàíèåì ïîëèôåíîëîëüíûõ àíòèîêñèäàí-
òîâ (â ÷àñòíîñòè, ðåñâåðàòðîëà) â êðàñíîì âèíå (Formica, Regelson, 1995).
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15.2.2. Àëêîãîëü è ðåñâåðàòðîë

Ïåé âèíî, èáî æèçíü ïðîäëåâàåò îíî...

Îìàð Õàéÿì

Óïîòðåáëåíèå àëêîãîëÿ â ìàëûõ äîçàõ â ñî÷åòàíèè ñ àêòèâíûì îáðàçîì
æèçíè ñíèæàåò ðèñê ñìåðòè îò áîëåçíåé ñåðäöà ïî÷òè âäâîå. Îá ýòîì ñâè-
äåòåëüñòâóåò èññëåäîâàíèå äàòñêèõ ó÷åíûõ (Pedersen et al., 2008). Â òå÷åíèå
20 ëåò ãðóïïà ó÷åíûõ íàáëþäàëà çà 12 000 äàòñêèõ ìóæ÷èí è æåíùèí. Çà
ýòî âðåìÿ 1242 èç íèõ óìåðëè îò èøåìè÷åñêîé áîëåçíè ñåðäöà. Âñåãî æå îò
ðàçíûõ ïðè÷èí óìåð 5901 ÷åëîâåê. Èññëåäîâàòåëè ôèêñèðîâàëè äâà ïàðà-
ìåòðà — êîëè÷åñòâî âûïèâàåìîãî àëêîãîëÿ è óðîâåíü ôèçè÷åñêîé íàãðóçêè.
Îêàçàëîñü, ÷òî òå, êòî íå ïèë è ïðè ýòîì ñîâñåì íå çàíèìàëñÿ ñïîðòîì, ïîä-
âåðãàëèñü ñàìîìó âûñîêîìó ðèñêó ñìåðòè îò ñåðäå÷íûõ çàáîëåâàíèé. Èõ
ïîêàçàòåëü ðèñêà íà 49 % âûøå, ÷åì ó òåõ, êòî èëè íåìíîãî âûïèâàë, èëè
çàíèìàëñÿ ñïîðòîì, èëè ïðàêòèêîâàë è òî è äðóãîå. Ïðè ñðàâíåíèè ëþäåé ñ
îäèíàêîâûì óðîâíåì ôèçè÷åñêîé àêòèâíîñòè âûÿñíèëîñü, ÷òî ó ïüþùèõ
óìåðåííî óðîâåíü ðèñêà áûë ïðèìåðíî íà 30 % íèæå, ÷åì ó íåïüþùèõ. Ïîä
óìåðåííûì óïîòðåáëåíèåì àëêîãîëÿ ïîíèìàëîñü 1—14 óñëîâíûõ åäèíèö
àëêîãîëÿ â íåäåëþ. Ïðèíÿòàÿ â Âåëèêîáðèòàíèè óñëîâíàÿ åäèíèöà ñîîòâåò-
ñòâóåò 10 ìë èëè 8 ã íåðàçáàâëåííîãî ýòèëîâîãî ñïèðòà. Ê ïðèìåðó, ñòàí-
äàðòíûé áîêàë ïèâà (568 ìë) ñîäåðæèò 2.3 åäèíèöû, íåáîëüøîé áîêàë âèíà
(125 ìë) —1—3 åäèíèöû, ñòàíäàðòíàÿ áóòûëêà âèíà — 9—10 åäèíèö àëêî-
ãîëÿ. Ôèçè÷åñêè àêòèâíûå íåïüþùèå ëþäè îêàçàëèñü íà 31—33 % ìåíåå
ïîäâåðæåííûìè ðèñêó âîçíèêíîâåíèÿ èøåìè÷åñêîé áîëåçíè ñåðäöà, ÷åì
íåïüþùèå, íî ôèçè÷åñêè íåàêòèâíûå. Îäíàêî ó àêòèâíûõ ëþäåé, êîòîðûå
íåìíîãî âûïèâàëè — íå ìåíåå îäíîé ïîðöèè àëêîãîëÿ â íåäåëþ, — ýòîò
ïîêàçàòåëü áûë íà 50 % ìåíüøå, ÷åì ó íåïüþùèõ è ôèçè÷åñêè íåàêòèâíûõ.
Ïðåæíèå èññëåäîâàíèÿ óêàçûâàëè íà òî, ÷òî ïîòðåáëåíèå àëêîãîëÿ ñíèæàåò
ðèñê ñåðäå÷íûõ çàáîëåâàíèé çà ñ÷åò ïîâûøåíèÿ óðîâíÿ «õîðîøåãî» (íå îá-
ðàçóþùåãî áëÿøêè) õîëåñòåðèíà â êðîâè è, âîçìîæíî, òàêæå ðàçæèæåíèÿ
êðîâè. Ñòîèò îòìåòèòü, ÷òî äàòñêèå ó÷åíûå îáíàðóæèëè ïîõîæóþ òåíäåí-
öèþ äëÿ âñåõ ïðè÷èí ñìåðòè, à íå òîëüêî îò èøåìè÷åñêîé áîëåçíè ñåðäöà:
ôèçè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü ñîîòâåòñòâîâàëà ìåíüøåìó ðèñêó, íî ïðè ëþáîì
óðîâíå àêòèâíîñòè ïüþùèå â íåáîëüøèõ êîëè÷åñòâàõ ðèñêîâàëè ìåíüøå,
÷åì íåïüþùèå ïðè òîì æå óðîâíå àêòèâíîñòè.

Èìåþòñÿ äàííûå î ñïîñîáíîñòè ìíîãèõ àíòèîêñèäàíòîâ, â òîì ÷èñëå åñ-
òåñòâåííîãî ïðîèñõîæäåíèÿ, îñëàáëÿòü âîçðàñòíîå ñíèæåíèå êîãíèòèâíûõ
ôóíêöèé è êëåòî÷íîãî èììóíèòåòà, íàáëþäàþùååñÿ ïðè ñòàðåíèè ÷åëîâåêà
è æèâîòíûõ (òàáë. 15.1) (Martin, Grotenwiel, 2006).

Ñïîñîáíîñòü ðåñâåðàòðîëà (3,5,4R-òðèãèäðîêñèñòèëüáåíà) óâåëè÷èâàòü
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è çàìåäëÿòü ïîÿâëåíèå ïðèçíàêîâ ñòàðåíèÿ ïîêà-
çàíà ó äðîææåé, íåìàòîä, ïëîäîâûõ ìóõ è ðûá (Valenzano et al., 2006; Alar-
con de la Lastra, Villegas, 2005; Baur, Sinclair, 2006; Valenzano, Cellerino,
2006). Â ýêñïåðèìåíòå íà òðàíñãåííûõ ìûøàõ, íåñóùèõ ãåí HER-2/neu, âû-
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çûâàþùèé ðàçâèòèå ó íèõ àäåíîêàðöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû, ââåäåíèå ðåñ-
âåðàòðîëà ñ ïèòüåâîé âîäîé (1 ìã/ë, 4 ìêã/ìûøü/ñóò) ñóùåñòâåííî çàìåäëÿ-
ëî âðåìÿ ïîÿâëåíèÿ îïóõîëåé, óìåíüøàëî ìíîæåñòâåííîñòü è ÷àñòîòó ìåòà-
ñòàçèðîâàíèÿ èõ â ëåãêèå (Provinciali et al., 2005). Ýôôåêò ðåñâåðàòðîëà áûë
ñâÿçàí ñ åãî óãíåòàþùèì äåéñòâèåì íà ýêñïðåññèþ îíêîãåíà HER-2/neu è
ñòèìóëÿöèè àïîïòîçà â îïóõîëåâîé òêàíè, è íå ñêàçûâàëñÿ íà èíäóöèðóå-
ìîé èíòåðëåéêèíîì-2 àêòèâíîñòè åñòåñòâåííûõ êèëëåðîâ è ïðîëèôåðàöèè
ëèìôîöèòîâ êðîâè. Èìåþòñÿ äàííûå, ÷òî ðåñâåðàòðîë ìîæåò òîðìîçèòü
êàíöåðîãåíåç íà ðàçíûõ åãî ñòàäèÿõ (Baur, Sinclair, 2006). Ó àóòáðåäíûõ
ìûøåé CD-1 ïðèìåíåíèå ðåñâåðàòðîëà íå ñêàçûâàëîñü ñóùåñòâåííî íà âåñå
òåëà è ôåðòèëüíîñòè æèâîòíûõ (Kyselova et al., 2003).
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Ò à á ë è ö à 15.1

Ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ýôôåêòû âîçäåéñòâèé,
îáëàäàþùèõ àíòèîêñèäàíòíûì ýôôåêòîì, íà îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ
è ôóíêöèîíàëüíîå ñòàðåíèå (Martin, Grotewiel, 2006, ñ èçìåíåíèÿìè)

Âîçäåéñòâèå,
àãåíò

Âëèÿíèå íà
îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ

Âëèÿíèå íà ïðîÿâëåíèÿ
ñòàðåíèÿ

Ìèìåòèêè ÑÎÄ è êàòàëàçû Îêèñëèòåëüíûå ïîâðåæ-
äåíèÿ

� Îáó÷àåìîñòü ó ìûøåé �

Âèòàìèí Å Îáðàçîâàíèå ÀÔÊ � Ïðîñòðàíñòâåííàÿ ïàìÿòü è
îáó÷àåìîñòü ó êðûñ

�

Ïðîäóêöèÿ òåñòîñòåðîíà �

Îòâåò íà âèðóñíóþ èíôåê-
öèþ ó ìûøåé

�

Ò-êëåòî÷íûé èììóíèòåò ó
ëþäåé

�

Âèòàìèí Å è êîýíçèì Q Îáðàçîâàíèå ÀÔÊ � Îáó÷àåìîñòü è ïàìÿòü ó ìû-
øåé

�

Âèòàìèíû Å è Ñ Îêèñëèòåëüíûå ïîâðåæ-
äåíèÿ

� Äîëãîâðåìåííîå ïîòåíöèðî-
âàíèå â çóá÷àòîé èçâèëèíå
êðûñ

�

Âèòàìèíû Å, Ñ è ôå-
íèë-a-tert-áóòèëíèòðîí

Íåèçâåñòíî Ïðîñòðàíñòâåííàÿ ïàìÿòü è
îáó÷àåìîñòü ó êðûñ

�

Âèòàìèíû Å, Ñ èëè ìåëà-
òîíèí

Îáùèå äåëåöèè ìòÄÍÊ � Ñëóõîâàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ó
êðûñ

�

Øïèíàò èëè ýêñòðàêò
êëóáíèêè

Îáðàçîâàíèå ÀÔÊ � Ïðîñòðàíñòâåííàÿ ïàìÿòü è
îáó÷àåìîñòü ó êðûñ

�

Ýêñòðàêò ãîëóáèêè » » � Äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü,
ïðîñòðàíñòâåííàÿ ïàìÿòü è
îáó÷àåìîñòü ó êðûñ

�

Òèîïðîëèí è N-àöåòèëöè-
ñòåèí

Íåèçâåñòíî Ò-êëåòî÷íûé èììóíèòåò ó
ìûøåé

�

4-Ôåíèëáóòèðàò Ðåçèñòåíòíîñòü ê
ñòðåññó

� Äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü
ó D. melanogaster

�



Â îïûòàõ íà ñàìöàõ ìûøåé ëèíèè C57BL/6NIA, ñîäåðæàâøèõñÿ íà âû-
ñîêîæèðîâîé äèåòå ñ äîáàâëåíèåì â êîðì 0.04 % ðåñâåðàòðîëà, áûëà óñòà-
íîâëåíà ñïîñîáíîñòü ïðåïàðàòà çàìåäëÿòü ñòàðåíèå è óëó÷øàòü âûæèâàå-
ìîñòü æèâîòíûõ (Baur et al., 2006). Ðåñâåðàòðîë óâåëè÷èâàë ÷óâñòâèòåëüíîñòü
ê èíñóëèíó, ñíèæàë óðîâåíü IGF-1 â êðîâè, óâåëè÷èâàë ÀÌÔ-àêòèâèðîâàí-
íóþ ïðîòåèíêèíàçó (AMPK), àêòèâíîñòü êîàêòèâàòîðà 1a, ñòèìóëèðóåìîãî
ïðîëèôåðàòîðàìè ïåðîêñèñîì ðåöåïòîðà (PGC-1a) è äâèãàòåëüíóþ àêòèâ-
íîñòü ìûøåé. Îäíàêî ðàáîòà íå äàåò îòâåòà íà ìíîãèå âàæíûå âîïðîñû.
Â ÷àñòíîñòè, íå ÿñíî, êàê äåéñòâóåò ðåñâåðàòðîë íà ìûøåé, ñîäåðæàùèõñÿ
íà îáû÷íîé äèåòå, êàê îí âëèÿåò íà ðåïðîäóêòèâíóþ ôóíêöèþ æèâîòíûõ è
ðàçâèòèå ó íèõ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé. Ïðåïàðàò ââîäèëñÿ ìûøàì â äîâîëü-
íî áîëüøîé äîçå: áîêàë êðàñíîãî âèíà ñîäåðæèò òîëüêî 0.3 % îò òîé äîçû
ðåñâåðàòðîëà, êîòîðóþ ïîëó÷àëè ïåðååäàâøèå ìûøè.

15.3. ÈÍÃÈÁÈÒÎÐÛ ÏÅÐÅÊÐÅÑÒÍÎÃÎ ÑÂßÇÛÂÀÍÈß

Ïîâûøåíèå ñ âîçðàñòîì ÷èñëà ïåðåêðåñòíûõ âíóòðè- è ìåæìîëåêóëÿð-
íûõ ñâÿçåé ðàññìàòðèâàþò êàê îäèí èç âîçìîæíûõ ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ,
ïîñêîëüêó ýòîò ïðîöåññ ñîïðîâîæäàåòñÿ îáðàçîâàíèåì äåôåêòíûõ ìàêðîìî-
ëåêóë. Ïîâûøåíèå ñ âîçðàñòîì ïåðåêðåñòíûõ ñâÿçåé äîêàçàíî ýêñïåðèìåí-
òàëüíî ïîêà ëèøü äëÿ âíåêëåòî÷íûõ áåëêîâ — êîëëàãåíà è ýëàñòèíà è, âîç-
ìîæíî, äëÿ õðîìàòèíà, ò. å. êîìïëåêñà ÄÍÊ—áåëîê (Äóáèíà, Ðàçóìîâè÷,
1975). Îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ, óâåëè÷èâàþùåå ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè æèâîòíûõ, çàäåðæèâàåò íàêîïëåíèå ñøèâîê êîëëàãåíà (cì.
ãëàâó 14).

Äàííûå î ñïîñîáíîñòè ëàòèðîãåíîâ óãíåòàòü îáðàçîâàíèå òàêèõ ñøèâîê
ïîñëóæèëè îñíîâàíèåì äëÿ ðåêîìåíäàöèè èõ â êà÷åñòâå ãåðîïðîòåêòîðîâ.
Ââåäåíèå ëàòèðîãåííîãî ïðåïàðàòà b-àìèíîïðîïèîíèòðèëà ñ ïèòüåâîé âî-
äîé ìûøàì ñóùåñòâåííî óâåëè÷èëî ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè (LaBella,
Vivian, 1975). Îäíàêî äëèòåëüíîå ââåäåíèå ýòîãî ïðåïàðàòà êðûñàì ñîïðî-
âîæäàëîñü óìåíüøåíèåì ìàññû òåëà è çàìåäëåíèåì ðîñòà æèâîòíûõ, ñóùå-
ñòâåííî íå èçìåíÿÿ ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (Kohn, 1971).
Ó ñàìöîâ (íî íå ñàìîê), ïîëó÷àâøèõ b-àìèíîïðîïèîíèòðèë, àâòîðû îòìåòè-
ëè íåêîòîðîå ñíèæåíèå ÷àñòîòû äîáðîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé.

Ïðåäëîæåíèå èñïîëüçîâàòü õåëàòíûå àãåíòû (êîìïëåêñîíû) â êà÷åñòâå
ãåðîïðîòåêòîðîâ îñíîâàíî íà ïðåäñòàâëåíèÿõ î âàæíîé ðîëè ïåðåõîäíûõ
ìåòàëëîâ â ïðîöåññàõ ïåðåêðåñòíîãî ñâÿçûâàíèÿ (Äóáèíà, Ðàçóìîâè÷, 1975).
Ýòè ìåòàëëû, ëåãêî ñîåäèíÿþùèåñÿ ñ àêòèâíûìè öåíòðàìè ìíîãèõ ìàêðî-
ìîëåêóë, â ÷àñòíîñòè ôåðìåíòîâ, ìîãóò âñòóïàòü â ñëó÷àéíûå êîîðäèíàöè-
îííûå ñâÿçè ñ îáðàçîâàíèåì âíóòðèìîëåêóëÿðíûõ ïåðåêðåñòíûõ ñâÿçåé è
ìåæìîëåêóëÿðíûõ ñøèâîê. Âîçäåéñòâèÿ, íàïðàâëåííûå íà âûâåäåíèå ìå-
òàëëîâ èç óêàçàííûõ ñøèâîê, ìîãóò, ïî ìíåíèþ ýòèõ àâòîðîâ, ïðåïÿòñòâî-
âàòü ñòàðåíèþ ìàêðîìîëåêóë.
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Äëèòåëüíîå ââåäåíèå ñàìêàì êðûñ ñ êîðìîì îäíîãî èç íàèáîëåå øèðîêî
ïðèìåíÿåìûõ êîìïëåêñîíîâ ýòèëåíäèàìèíòåòðààöåòàòà (ÝÄÒÀ), íà÷àòîå ñ
320-ãî äíÿ èõ æèçíè, óâåëè÷èâàëî åå ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü (Äóáèíà,
Ðàçóìîâè÷, 1975). Ó ïîäîïûòíûõ æèâîòíûõ íàðÿäó ñî ñíèæåíèåì ÷àñòîòû
çàáîëåâàíèé èíôåêöèîííî-âîñïàëèòåëüíîãî õàðàêòåðà, óâåëè÷èëàñü ÷àñòîòà
ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ íîâîîáðàçîâàíèé, ãëàâíûì îáðàçîì çëîêà÷åñòâåííûõ.
Ãåðîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò ÝÄÒÀ ñóùåñòâåííî çàâèñåë, êàê îòìå÷àþò àâòî-
ðû, îò ïîëà è âîçðàñòà, â êîòîðîì ïðåïàðàò íà÷èíàëè ââîäèòü êðûñàì. Äàí-
íûå îá óâåëè÷åíèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïðè ñêàðìëèâàíèè ÝÄÒÀ,
íà÷èíàÿ ñî çðåëîãî âîçðàñòà, è ïîëíîå îòñóòñòâèå êàêîãî-ëèáî åãî âëèÿíèÿ
íà âûæèâàåìîñòü ïðè ââåäåíèè ÝÄÒÀ, íà÷èíàÿ ñ ïðåäñòàð÷åñêîãî ïåðèîäà,
ïðèâåëè àâòîðîâ ê ïðåäïîëîæåíèþ, ÷òî ýòîò àãåíò çàäåðæèâàåò íåêîòîðûå
âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ, íî íå äåéñòâóåò íà óæå ðàçâèâøèåñÿ èçìåíåíèÿ. Ïðè
ïàðåíòåðàëüíîì ââåäåíèè ÝÄÒÀ íå âëèÿë íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
êðûñ èëè äàæå óìåíüøàë åå (Äóáèíà, Ðàçóìîâè÷, 1975).

Äðóãèå èçó÷åííûå õåëàòíûå àãåíòû (óíèòèîë, ïåíèöèëëàìèí) íå îêàçû-
âàëè âëèÿíèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè êðûñ (Äóáèíà, Ðàçóìîâè÷,
1975). Â òî æå âðåìÿ íå âûâåäåíèå ìåòàëëîâ èç îðãàíèçìà, à äîáàâëåíèå èõ
ñ êîðìîì (íàïðèìåð, â âèäå ñåðíîêèñëîé ìåäè), òàêæå óâåëè÷èâàëî ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè êðûñ è íåñêîëüêî ñíèæàëî ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ó íèõ ñïîí-
òàííûõ îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû (Ôðîëüêèñ, Ìóðàäÿí, 1988). Âìåñòå ñ
òåì ïîÿâèëèñü ñîîáùåíèÿ î âîçìîæíîé ïåðñïåêòèâíîñòè ïðèìåíåíèÿ áè-
ôóíêöèîííûõ õåëàòíûõ ïðåïàðàòîâ íîâîãî ïîêîëåíèÿ äëÿ óãíåòåíèÿ àìèëî-
èäîãåíåçà ïðè áîëåçíè Àëüöãåéìåðà (Dedeoglu et al., 2004).

15.4. ÍÅÉÐÎÒÐÎÏÍÛÅ ÑÐÅÄÑÒÂÀ

Ñíèæåíèå ñ âîçðàñòîì óðîâíÿ è îáìåíà êàòåõîëàìèíîâ â ãîëîâíîì ìîç-
ãå (ãëàâíûì îáðàçîì â ãèïîòàëàìóñå) è íàðóøåíèå èõ ñîîòíîøåíèÿ ñ äðóãè-
ìè áèîãåííûìè àìèíàìè, â ÷àñòíîñòè ñ ñåðîòîíèíîì, ðàññìàòðèâàþò êàê
îäèí èç êëþ÷åâûõ ìåõàíèçìîâ, îïðåäåëÿþùèõ âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ â
íåéðîýíäîêðèííîé ñèñòåìå è â êîíå÷íîì ñ÷åòå ñòàðåíèå îðãàíèçìà (Àíèñè-
ìîâ, 1979). Äîñòèãàåìîå ñ ïîìîùüþ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ñðåäñòâ èëè ýëåêò-
ðîëèòè÷åñêîãî ðàçðóøåíèÿ ñíèæåíèå ñîäåðæàíèÿ êàòåõîëàìèíîâ â ãèïî-
òàëàìóñå óìåíüøàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ è óâåëè÷èâàåò
÷àñòîòó ðàçâèòèÿ íîâîîáðàçîâàíèé, òîãäà êàê ââåäåíèå êðûñàì íåéðîñòèìó-
ëÿòîðà ïåíòèëåíòåòðàçîëà óìåíüøàëî ìîðôîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â ãîëîâ-
íîì ìîçãå, íàñòóïàþùèå ïðè ñòàðåíèè (Anisimov, 2001a).

Äîáàâëåíèå ê êîðìó ïðåäøåñòâåííèêà êàòåõîëàìèíîâ ÄÎÔÀ â áîëüøèõ
äîçàõ (500 ìã/êã) óâåëè÷èâàëî äëèòåëüíîñòü ðåïðîäóêòèâíîãî ïåðèîäà è ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé (Cotzias et al., 1974). Àâòîðû íå ïðèâîäÿò äàí-
íûõ î ÷àñòîòå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó êîíòðîëüíûõ è ïîäîïûòíûõ ìûøåé.
Åæåäíåâíîå ââåäåíèå ÄÎÔÀ â äîçå 60—90 ìã/êã ìûøàì-ñàìêàì Ñ3Í íå
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âëèÿëî ñóùåñòâåííî íà ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè, íî íà 5.5 ìå-
ñÿöà óâåëè÷èëî ìàêñèìàëüíóþ åå äëèòåëüíîñòü (ðèñ. 15.1). Ïðè ýòîì ñóùåñò-
âåííî óìåíüøàëàñü ìíîæåñòâåííîñòü âîçíèêíîâåíèÿ îïóõîëåé ìîëî÷íîé æå-
ëåçû è óâåëè÷èâàëñÿ èõ ëàòåíòíûé ïåðèîä (Dilman, Anisimov, 1980).

Äîáàâëåíèå â êîðì 0.1—0.05 % òèðàìà (äèñóëüôèäà òåòðàìåòèëòèóðà-
ìà), óãíåòàþùåãî àêòèâíîñòü äîôàìèí-b-äåãèäðîãåíàçû è äðóãèõ ìèêðî-
ñîìàëüíûõ ìîíîîêñèãåíàç, ñíèæàëî ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ ëåéêîçîâ,
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Ðèñ. 15.1. Âëèÿíèå L-ÄÎÔÀ è äèôåíèëãèäàíòîèíà: À — íà êðèâûå âûæèâàåìîñòè è Á — íà
äèíàìèêó âîçíèêíîâåíèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé C3H/Sn.

Ïî îñè àáñöèññ — âîçðàñò, ñóò.; ïî îñè îðäèíàò: À — êîëè÷åñòâî ìûøåé, %; Á — êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ
îïóõîëÿìè, %.



îïóõîëåé ãèïîôèçà è ùèòîâèäíîé æåëåçû, íî íå âëèÿëî íà ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ (Takahashi et al., 1983). Áëèçêèé ê òèðàìó íåé-
ðîòðîïíûé ïðåïàðàò äèñóëüôèðàì, òàêæå èíãèáèðóþùèé àêòèâíîñòü äî-
ôàìèí-b-îêñèäàçû, â îïûòàõ íà êðûñàõ ñíèçèë ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ îïóõî-
ëåé ãèïîôèçà ó ñàìöîâ è ñàìîê è îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû ó ñàìîê. Ïðè
ñîäåðæàíèè êðûñ íà ðàöèîíå, äåôèöèòíîì ïî òðèïòîôàíó, ïðèâîäÿùåì ê
ñíèæåíèþ ñîäåðæàíèÿ ñåðîòîíèíà â ìîçãå, íàáëþäàëîñü çàìåäëåíèå ïðîöåñ-
ñà ñòàðåíèÿ ðåïðîäóêòèâíîé ñèñòåìû è îðãàíèçìà â öåëîì, è ñíèæàëàñü ÷àñ-
òîòà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé (Segall, Timiras,1976; Ooka et al., 1988).

Ââåäåíèå ìûøàì ëèíèè Ñ3Í àíòèýïèëåïòè÷åñêîãî ïðåïàðàòà äèôåíèíà,
óâåëè÷èâàþùåãî â ÖÍÑ óðîâåíü áèîãåííûõ àìèíîâ, ïðåæäå âñåãî äîôàìè-
íà, íà 25 % óâåëè÷èâàëî ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ è â
2.3 ðàçà ñíèæàëî ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé (Dilman, Anisimov,
1980) (ðèñ. 15.1).

Äèôåíèí íå âëèÿë íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è îáùóþ ÷àñòîòó ñïîí-
òàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê êðûñ, îäíàêî ñíèæàë ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ çëîêà÷åñò-
âåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé è çàìåäëÿë ñòàðåíèå ðåïðîäóêòèâíîé ñèñòåìû è
ïðîäëåâàë öèêëè÷åñêóþ ýñòðàëüíóþ ôóíêöèþ (Àíèñèìîâ,1980). Ââåäåíèå â
ïèòàòåëüíóþ ñðåäó ïðîòèâîñóäîðîæíûõ ãåòåðîöèêëè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ
(ýòîñóêñèìèäà, òðèìåòàäèîíà, 3,3-äèýòèë-2-ïèððîëèäèíîíà) óâåëè÷èâàëî
ñðåäíþþ è ìàêñèìàëüíóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè íåìàòîä C. elegans
(Evason et al., 2005).

Â ìåõàíèçìå èíãèáèðóþùåãî âëèÿíèÿ ÄÎÔÀ è äèôåíèíà íà ðàçâèòèå
îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû ó ìûøåé è êðûñ ïåðâîñòåïåííîå çíà÷åíèå èìå-
åò èõ óãíåòàþùåå âëèÿíèå íà ñåêðåöèþ ïðîëàêòèíà, èãðàþùåãî âàæíóþ
ðîëü â ïàòîãåíåçå îïóõîëåé ýòîé ëîêàëèçàöèè. Äèôåíèí ìîæåò îêàçûâàòü
ñâîé ýôôåêò, èíãèáèðóÿ ñåêðåöèþ èíñóëèíà è ãëþêîêîðòèêîèäîâ (Dilman,
1994). Èìåþòñÿ òàêæå äàííûå î âëèÿíèè ÄÎÔÀ è äèôåíèíà íà êëåòî÷íûé
èììóíèòåò (Cotzias et al., 1974). Âîïðîñ î âîçìîæíîñòè ïðèìåíåíèÿ äèôå-
íèíà â êà÷åñòâå ãåðîïðîòåêòîðíîãî ñðåäñòâà êðàéíå âàæåí, òàê êàê ïî çà-
êëþ÷åíèþ ýêñïåðòîâ Ìåæäóíàðîäíîãî àãåíñòâà ïî èçó÷åíèþ ðàêà (ÌÀÈÐ)
äèôåíèí ÿâëÿåòñÿ äëÿ ÷åëîâåêà êàíöåðîãåíîì. Âìåñòå ñ òåì äèôåíèí ëèøåí
ìóòàãåííîé àêòèâíîñòè, ÿâëÿåòñÿ ñèëüíûì èíäóêòîðîì ïå÷åíî÷íûõ ìèêðî-
ñîìàëüíûõ ôåðìåíòîâ, ìåòàáîëèðóþùèõ êñåíîáèîòèêè, òîðìîçèò êàíöåðî-
ãåíåç, èíäóöèðîâàííûé óðåòàíîì â ëåãêèõ ìûøåé è èíäóöèðîâàííûé
ÄÌÁÀ â ìîëî÷íîé æåëåçå êðûñ, è, êàê îïèñàíî âûøå, ëèøåí êàíöåðîãåí-
íîé àêòèâíîñòè â îïûòàõ íà ìûøàõ è êðûñàõ, áîëåå òîãî, óãíåòàåò ñïîíòàí-
íûé êàíöåðîãåíåç (Anisimov, 1987, 2001a).

Ïåðñïåêòèâíûìè ãåðîïðîòåêòîðàìè ìîãóò îêàçàòüñÿ ñðåäñòâà, âìåøè-
âàþùèåñÿ â îáìåí ñåðîòîíèíà è êàòåõîëàìèíîâ è óãíåòàþùèå àïïåòèò
(àíîðåêñàíòû). Íåäàâíî áûëî ïîêàçàíî, ÷òî îáëàäàþùèé ñâîéñòâàìè àíî-
ðåêñàíòà ôåíôëþðàìèí ñíèæàåò ïîòðåáëåíèå êîðìà ó ñòàðûõ êðûñ áîëåå
ýôôåêòèâíî, ÷åì ó ìîëîäûõ (Jourdan et al., 2003). Äîáàâëåíèå â êîðì ñàì-
öàì ìûøåé ëèíèè CD-1/UCadiz ñ 28-íåäåëüíîãî âîçðàñòà òèîïðîëèíà (l-òè-
àçîëèäèíà-4-êàðáîêñèëîâîé êèñëîòû), ÿâëÿþùåãîñÿ ôèçèîëîãè÷åñêèì ìåòà-
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áîëèòîì ñåðîòîíèíà, â äîçå 2 ã/êã êîðìà, ñîïðîâîæäàëîñü óìåíüøåíèåì íà
19 % ïîòðåáëåíèÿ êîðìà, óâåëè÷åíèåì ñðåäíåé è ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæè-
òåëüíîñòè æèçíè íà 29 è 23 % ñîîòâåòñòâåííî (Navarro et al., 2007). Ïðèìå-
íåíèå òèîïðîëèíà óìåíüøàëî íà 58—70 % ñòåïåíü îêèñëèòåëüíûõ ïîâðåæ-
äåíèé ìèòîõîíäðèé ìîçãà è ïå÷åíè, çàìåäëÿëî âîçðàñòíîå ñíèæåíèå àêòèâ-
íîñòè ôåðìåíòîâ àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû.

Èìåþòñÿ äàííûå î òîì, ÷òî ïðèìåíåíèå äåïðåíèëà, èçâåñòíîãî èíãèáè-
òîðà ìîíîàìèíîîêñèäàçû-Â, óâåëè÷èâàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïëîäî-
âûõ ìóõ, ìûøåé, êðûñ è ñîáàê è áîëüíûõ áîëåçíüþ Ïàðêèíñîíà (Kitani
et al., 1994, 2002, 2005). Íàèáîëåå ýôôåêòèâíî ïðèìåíåíèå äåïðåíèëà ïðè
íà÷àëå åãî ââåäåíèÿ ñ ñåðåäèíû æèçíè (ó êðûñ ñ âîçðàñòà îêîëî 18 ìåñÿ-
öåâ). Ïðè ýòîì îòìå÷àåòñÿ óëó÷øåíèå êàòåõîëàìèíåðãè÷åñêèõ ôóíêöèé æè-
âîòíûõ, ÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ, â ÷àñòíîñòè, â ñíèæåíèè óðîâíÿ ïðîëàêòèíà è ïî-
âûøåíèè óðîâíÿ IGF-1, âåðîÿòíî, èç-çà ñòèìóëÿöèè ñåêðåöèè ãîðìîíà ðîñ-
òà. Ó ñòàðûõ êðûñ ïðè ââåäåíèè äåïðåíèëà óëó÷øàþòñÿ èììóíèòåò, ïàìÿòü
è ñïîñîáíîñòü ê îáó÷åíèþ, à ó ñàìîê âîññòàíàâëèâàþòñÿ ýñòðàëüíûå öèêëû.
Ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè âîçðàñòàåò ïðèìåðíî íà 2 ìåñÿöà.
Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî ïðèìåíåíèå äåïðåíèëà â äîçå 0.25 ìã/êã/èíúåêöèþ áî-
ëåå ýôôåêòèâíî óâåëè÷èâàëî ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè êðûñ, ÷åì ïðè ââå-
äåíèè â áîëüøåé äîçå (1 ìã/êã/èíúåêöèþ) (Kitani, 2005).

Â òî æå âðåìÿ èññëåäîâàíèÿ, â êîòîðûõ äåïðåíèë ââîäèëñÿ êðûñàì íà-
÷èíàÿ ñ ìîëîäîãî âîçðàñòà, ïðèâåëè ê ïðîòèâîðå÷èâûì ðåçóëüòàòàì. Òàê, â
îäíîé ñåðèè îïûòîâ íà êðûñàõ ëèíèè Âèñòàð, äëèòåëüíîå ââåäåíèå äåïðå-
íèëà (0.5 ìã/êã) ñîïðîâîæäàëîñü ïîâûøåíèåì âîçðàñòíîé ñìåðòíîñòè. Äå-
ïðåíèë óâåëè÷èâàë ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ãîëûõ áåñòèìóñíûõ ìûøåé è
ãèáðèäíûõ ìûøåé B6D2F1 è B6CBAF1 ïðè ââåäåíèè, íà÷àòîì â âîçðàñòå
18 ìåñÿöåâ, îäíàêî ó ìûøåé C57BL/6J íèêàêèõ ýôôåêòîâ ïî ïðîäîëæèòåëü-
íîñòè æèçíè è ôóíêöèîíàëüíûì òåñòàì íå íàáëþäàëîñü, õîòÿ àêòèâíîñòü
ìîíîîêñèäàçû-Â áûëà ñíèæåíà.

Ïîëàãàþò, ÷òî äåïðåíèë òàêæå óâåëè÷èâàåò àêòèâíîñòü àíòèîêèñëèòåëü-
íûõ ôåðìåíòîâ, â ÷àñòíîñòè ÑÎÄ è êàòàëàçû â ìîçãå, ÷òî ìîæåò èãðàòü âàæ-
íóþ ðîëü â åãî ãåðîïðîòåêòîðíîì ýôôåêòå, è îáëàäàåò ñîáñòâåííîé àíòèîê-
ñèäàíòíîé àêòèâíîñòüþ, ïðîÿâëÿþùåéñÿ â èíãèáèðîâàíèè ïåðåêèñíîãî
îêèñëåíèÿ ëèïîïðîòåèíîâ (Kitani et al., 1994). Â ýòîé ñâÿçè ïðåäñòàâëÿåò
èíòåðåñ èññëåäîâàíèå âëèÿíèÿ äåïðåíèëà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
ïëîäîâûõ ìóøåê D. melanogaster. Íàñåêîìûõ ñîäåðæàëè ëèáî íà ñòàíäàðò-
íîé ñðåäå, ëèáî íà òàêîé, ãäå ãëþêîçà áûëà çàìåíåíà íà ãàëàêòîçó, ÿâëÿþ-
ùóþñÿ áîëåå ñèëüíûì ãëèêèðóþùèì àãåíòîì. Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
äðîçîôèë, êîòîðûõ êîðìèëè ãàëàêòîçîé, ñíèæàëàñü. Òîëüêî ó òàêèõ äðîçî-
ôèë, íî íå ó òåõ, êîòîðûå ñîäåðæàëèñü íà íîðìàëüíîì êîðìå, ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè âîçðàñòàëà ïðè äåéñòâèè äåïðåíèëà. Èìåþòñÿ äàííûå, ÷òî
äåïðåíèë òîðìîçèò ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ è èíäóöèðîâàííûõ îïóõîëåé ó
æèâîòíûõ (Kitani et al., 1994, 2002).

Ïåïòèä äåëüòà-ñíà (DSIP, Trp-Ala-Gly-Gly-Asp-Ala-Ser-Gly-Glu) ÿâëÿåò-
ñÿ îäíèì èç íåéðîìîäóëÿòîðíûõ ïåïòèäíûõ áèîðåãóëÿòîðîâ, ïðîÿâëÿþùèõ
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ïîëèôóíêöèîíàëüíîå è ïðîëîíãèðîâàííîå äåéñòâèå íà îðãàíèçì (Graf, Kas-
tin, 1986). Îäíèì èç õàðàêòåðíûõ ýôôåêòîâ ïåïòèäà ÿâëÿåòñÿ åãî ñïîñîá-
íîñòü ïîäàâëÿòü èíäóöèðîâàííîå ñòðåññîì ïåðåêèñíîå îêèñëåíèå ëèïèäîâ
êëåòî÷íûõ ìåìáðàí â ìîçãå è íà ïåðèôåðèè. Îáíàðóæåíà ñïîñîáíîñòü ïåï-
òèäà ìîäóëèðîâàòü àêòèâíîñòü ðÿäà ìåìáðàíîàññîöèèðîâàííûõ è ìåìáðàí-
íûõ ôåðìåíòîâ, ñóùåñòâåííûõ â ðåãóëÿöèè ìåòàáîëèçìà êëåòîê è òêàíåé,
âûÿâëåíî ðåãóëÿòîðíîå âîçäåéñòâèå ïåïòèäà íà äûõàòåëüíóþ àêòèâíîñòü
ìèòîõîíäðèé ìîçãà êðûñ è ïîäàâëåíèå åå ïàäåíèÿ â óñëîâèÿõ ýêñïåðèìåí-
òàëüíîé ãèïîêñèè (Graf, Kastin, 1986; Ïðóä÷åíêî, Ìèõàëåâà, 1994). Âàæíûì
ñâîéñòâîì DSIP ÿâëÿåòñÿ åãî ñòðåññ-ïðîòåêòèâíàÿ è àäàïòîãåííàÿ àêòèâ-
íîñòü. Ó÷èòûâàÿ âûøåñêàçàííîå, ìîæíî ïðåäïîëàãàòü, ÷òî DSIP ñïîñîáåí
óâåëè÷èâàòü ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ. Â ïîñëåäíèå ãîäû ðàçðà-
áîòàí ëåêàðñòâåííûé ïðåïàðàò íà îñíîâå ñèíòåòè÷åñêîãî íîíàïåïòèäà
DSIP, ïîëó÷èâøèé íàçâàíèå «äåëüòàðàí». Ýòîò ïðåïàðàò ñîçäàí Èíñòèòó-
òîì áèîîðãàíè÷åñêîé õèìèè èì. Ì. Í. Øåìÿêèíà è Þ. Í. Îâ÷èííèêîâà
ÐÀÍ ñîâìåñòíî ñ ÍÈÈ ôàðìàêîëîãèè ÐÀÌÍ (Ïðóä÷åíêî, Ìèõàëåâà,1994).
Áèîëîãè÷åñêèé ýôôåêò ýòîãî ïðåïàðàòà îêàçàëñÿ ñõîäíûì ñ ýôôåêòîì ýíäî-
ãåííîãî DSIP. Â íàøèõ îïûòàõ áûëî èçó÷åíî âëèÿíèå äåëüòàðàíà íà ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè è âîçíèêíîâåíèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ìûøåé ëè-
íèè SHR (Ïîïîâè÷ è äð., 2003).

Ìàññà òåëà ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ äåëüòàðàí, â îòäåëüíûå ñðîêè îïûòà
áûëà ìåíüøå, ÷åì ó ñîîòâåòñòâóþùèõ êîíòðîëüíûõ ìûøåé. Ïðè ýòîì ïî
ïîâåäåíèþ è îáùåìó ñîñòîÿíèþ æèâîòíûå îáåèõ ãðóïï íå ðàçëè÷àëèñü. Âå-
ëè÷èíà ïîòðåáëåíèÿ êîðìà ïðè ââåäåíèè äåëüòàðàíà íà ïðîòÿæåíèè ïî÷òè
âñåé æèçíè ìûøåé èçìåíÿëàñü íåçíà÷èòåëüíî è íå îòëè÷àëàñü îò êîíòðîëÿ,
è ëèøü ê êîíöó ðåãèñòðèðóåìîãî ñðîêà ïîêàçàòåëü ñíèæàëñÿ ïî ñðàâíåíèþ
ñ êîíòðîëåì. Äî 24-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà ãèáåëü ìûøåé â îáåèõ ãðóïïàõ ïðî-
èñõîäèëà ïðèìåðíî ñ îäèíàêîâîé ñêîðîñòüþ. Îäíàêî â äàëüíåéøåì ñêî-
ðîñòü âûìèðàíèÿ æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ äåëüòàðàí, ðåçêî çàìåäëÿëàñü.
Ê âîçðàñòó 25 ìåñÿöåâ âñå ìûøè êîíòðîëüíîé ãðóïïû ïàëè, òîãäà êàê æè-
âîòíûå, ïîëó÷àâøèå äåëüòàðàí, åùå äëèòåëüíîå âðåìÿ áûëè æèâû
(ðèñ. 15.2). Êàê ìîæíî âèäåòü èç òàáë. 15.2, ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè (ÑÏÆ) ìûøåé ïîä âëèÿíèåì ââåäåíèé äåëüòàðàíà ïî ñðàâíåíèþ ñ
êîíòðîëåì íå èçìåíèëàñü, îäíàêî íà 19 % óâåëè÷èëàñü ÑÏÆ ïîñëåäíèõ
10 % æèâîòíûõ (p < 0.05). Ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìû-
øåé, ïîëó÷àâøèõ äåëüòàðàí, áûëà áîëüøå, ÷åì â êîíòðîëå, íà 6 ìåñÿöåâ.
Ýòè äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî äåëüòàðàí îáëàäàåò âûðàæåííûì
ãåðîïðîòåêòîðíûì ýôôåêòîì.

Àíàëèç ðåçóëüòàòîâ, ïðåäñòàâëåííûõ â òàáë. 15.2, ïîçâîëÿåò çàêëþ÷èòü,
÷òî ïðèìåíåíèå äåëüòàðàíà îêàçûâàåò óãíåòàþùåå âëèÿíèå íà ñïîíòàííûé
êàíöåðîãåíåç ó ìûøåé SHR, ÷òî âûðàçèëîñü â ñíèæåíèè ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ
âñåõ îïóõîëåé (â 2.1 ðàçà), çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé (â 2.4 ðàçà),
ìíîæåñòâåííîñòè ðàçâèòèÿ îïóõîëåé (â 1.5 ðàçà). Ïîä âëèÿíèåì äåëüòàðàíà
ó ìûøåé â 5 ðàç ðåæå ðàçâèâàëèñü àäåíîêàðöèíîìû ìîëî÷íîé æåëåçû è â
6 ðàç — ëåéêîçû. Àäåíîêàðöèíîìû ìîëî÷íîé æåëåçû â 7 ðàç ðåæå ìåòàñòà-
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Ðèñ. 15.2. Âëèÿíèå äåëüòàðàíà: À — íà êðèâûå âûæèâàåìîñòè, Á — íà äèíàìèêó âîçíèêíîâå-
íèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé SHR.

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 15.1.



çèðîâàëè â ëåãêèå ïî ñðàâíåíèþ ñ íîâîîáðàçîâàíèÿìè ýòîé ëîêàëèçàöèè â
êîíòðîëüíîé ãðóïïå. Êðèâàÿ âîçíèêíîâåíèÿ îïóõîëåé (ðèñ. 15.2) â ãðóïïå,
ïîëó÷àâøåé äåëüòàðàí, áûëà ñóùåñòâåííî ñäâèíóòà âïðàâî ïî ñðàâíåíèþ ñ
êîíòðîëåì.

Òàêèì îáðàçîì, äåëüòàðàí óâåëè÷èâàë ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æè-
âîòíûõ è óãíåòàë ðàçâèòèå ó íèõ ñïîíòàííûõ íîâîîáðàçîâàíèé. Ñëåäóåò
ïîä÷åðêíóòü, ÷òî íåêîòîðîå óâåëè÷åíèå ÑÏÆ ìûøåé ïîä âëèÿíèåì äåëüòà-
ðàíà áûëî îòìå÷åíî è ó ìûøåé, ó êîòîðûõ â òå÷åíèå âñåãî ïåðèîäà íàáëþ-
äåíèÿ íå áûëî âûÿâëåíî íèêàêèõ ôàòàëüíûõ îïóõîëåé (450 � 28 äíåé ïðî-
òèâ 416 � 38 äíåé), ò. å. íàáëþäàëñÿ íåïîñðåäñòâåííûé ãåðîïðîòåêòîðíûé
ýôôåêò ïðåïàðàòà. Îñîáåííî îò÷åòëèâî îí ïðîÿâèëñÿ ïðè ñðàâíåíèè ïîêà-
çàòåëåé ÑÏÆ 10 % ïîñëåäíèõ ìûøåé â ýòèõ ãðóïïàõ (761 � 32 äíåé è
692 � 7 äíåé ñîîòâåòñòâåííî, p < 0.05). Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî äåëüòàðàí ñó-
ùåñòâåííî (íà 20 %, p < 0.05) ñíèæàë ÷àñòîòó õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé ó
ìûøåé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì. Ïðîâåäåííûå ýêñïåðèìåíòû ïîêàçàëè,
÷òî äåëüòàðàí îáëàäàåò ãåðîïðîòåêòîðíûìè è àíòèêàíöåðîãåííûìè ñâîéñò-
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Ò à á ë è ö à 15.2

Âëèÿíèå äåëüòàðàíà íà ïîêàçàòåëè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè,
÷àñòîòó, ëîêàëèçàöèþ è òèï îïóõîëåé ó ìûøåé

Ïîêàçàòåëè Êîíòðîëü Äåëüòàðàí

×èñëî ìûøåé â ãðóïïå 50 50

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (ÑÏÆ), äíåé 456 � 29 474 � 29

ÑÏÆ ïîñëåäíèõ 10 % ìûøåé 709 � 10 844 � 19*

Ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè 739 917

×èñëî ìûøåé ñ îïóõîëÿìè 15 (30 %) 7 (14 %)

×èñëî ìûøåé ñî çëîêà÷åñòâííûìè îïóõîëÿìè 12 (24 %) 5 (10 %)

Îáùåå ÷èñëî îïóõîëåé 25 8

Îáùåå ÷èñëî çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé 18 5

×èñëî îïóõîëåé íà 1 ìûøü-îïóõîëåíîñèòåëÿ 1.67 1.14

Ëîêàëèçàöèÿ, òèï è ÷èñëî îïóõîëåé

Ìîëî÷íàÿ æåëåçà:
àäåíîêàðöèíîìà
ìåòàñòàçû â ëåãêîå

10 (20 %)**
7

2 (4 %)*
1*

Ëåéêîç 6 —

Ëåãêîå:
àäåíîìà
àäåíîêàðöèíîìà

1
—

—
2

Ìàòêà:
ïîëèï 1 1

ßè÷íèêè:
êèñòà
ãðàíóëåçîêëåòî÷íàÿ îïóõîëü

5
—

2
1

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — p < 0.01; ** — 2 ìûøè èìåëè ïî äâå îïóõîëè ýòîé ëîêàëèçàöèè.



âàìè. ×òî êàñàåòñÿ ìåõàíèçìîâ âûÿâëåííîãî áèîëîãè÷åñêîãî ýôôåêòà äåëü-
òàðàíà, òî îíè ìîãóò áûòü ñâÿçàíû êàê ñ åãî àíòèîêñèäàíòíûìè ñâîéñòâàìè
(ìíîãèå àíòèîêñèäàíòû èçâåñòíû êàê ãåðîïðîòåêòîðû è àíòèêàíöåðîãåíû),
òàê è ñ åãî äåéñòâèåì íà íåéðîýíäîêðèííóþ ñèñòåìó. Îá ýòîì ìîæåò ñâèäå-
òåëüñòâîâàòü åãî âëèÿíèå íà îáìåííûå ïðîöåññû (äèíàìèêó ìàññû òåëà).
Âîçìîæíî, ÷òî îäíèì èç ìåõàíèçìîâ ÿâëÿåòñÿ àíòèñòðåññîðíûé ýôôåêò
äåëüòàðàíà, ïîñêîëüêó ñòðåññ ñïîñîáñòâóåò ñòàðåíèþ.

Â òå÷åíèå ìíîãèõ ëåò ðóìûíñêèìè èññëåäîâàòåëÿìè èçó÷àëîñü âëèÿíèå
íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ ïðîêàèíà (ãåðîâèòàëà) (Aslan et al.,
1965). Â îïûòàõ íà êðûñàõ áûëî âûÿâëåíî íåêîòîðîå óâåëè÷åíèå ñðåä-
íåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ñàìöîâ, íî íå ñàìîê. Àâòîðû óêàçûâàþò íà
óìåíüøåíèå (íåäîñòîâåðíîå) ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó æè-
âîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ýòîò ïðåïàðàò. Ìåõàíèçì äåéñòâèÿ ïðîêàèíà íà ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè îñòàåòñÿ íåÿñíûì, îäíàêî ïðåäñòàâëÿþò èíòåðåñ íå-
äàâíî ïîÿâèâøèåñÿ äàííûå î åãî ñëàáîì òîðìîæåíèè àêòèâíîñòè ìîíîîêñè-
äàçû â ìîçãå.

Òàêèì îáðàçîì, íåñìîòðÿ íà îãðàíè÷åííîå ÷èñëî èìåþùèõñÿ äàííûõ,
èññëåäîâàíèÿ ãåðîïðîòåêòîðíîãî è ïðîòèâîîïóõîëåâîãî ýôôåêòà âîçäåéñò-
âèé, ìîäèôèöèðóþùèõ óðîâåíü áèîãåííûõ àìèíîâ â ãîëîâíîì ìîçãå, ïðåä-
ñòàâëÿåòñÿ âåñüìà ïåðñïåêòèâíûì.

15.5. ÀÄÀÏÒÎÃÅÍÛ

Ê àäàïòîãåíàì îòíîñÿò âåùåñòâà, êîòîðûå ñîçäàþò â îðãàíèçìå ñîñòîÿ-
íèå íåñïåöèôè÷åñêîé ñîïðîòèâëÿåìîñòè ê íåáëàãîïðèÿòíûì ôàêòîðàì
âíåøíåé ñðåäû è îêàçûâàþò ïðåæäå âñåãî àíòèñòðåññîðíûé ýôôåêò. Ñðåäè
íàèáîëåå èçó÷åííûõ àäàïòîãåíîâ ñëåäóåò óïîìÿíóòü ïðåïàðàòû æåíüøåíÿ è
ýëåóòåðîêîêêà. Ó÷èòûâàÿ àäàïòîãåííûå ñâîéñòâà æåíüøåíÿ è ýëåóòåðîêîê-
êà è èõ ñïîñîáíîñòü çàùèùàòü è àêòèâèðîâàòü ãåíåòè÷åñêèé àïïàðàò êëåòêè
è âëèÿòü íà íåéðîýíäîêðèííóþ ñèñòåìó, áûëî âûñêàçàíî ïðåäïîëîæåíèå,
÷òî ýòè ïðåïàðàòû ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû â êà÷åñòâå ãåðîïðîòåêòîðîâ
(Ôðîëüêèñ, Ìóðàäÿí, 1988).

Ïðè äëèòåëüíîì ââåäåíèè ñàìöàì êðûñ ýêñòðàêòîâ ýëåóòåðîêîêêà è
æåíüøåíÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ, îöåíåííàÿ ïî âðåìåíè
50 % ãèáåëè æèâîòíûõ, óâåëè÷èëàñü ñîîòâåòñòâåííî íà 21.1 è 16.5 %
(p < 0.05). Ó ìûøåé ëèíèè LACa ýêñòðàêò êîðíÿ æåíüøåíÿ íå óâåëè÷èâàë
ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïðè ââåäåíèè ñ 8 èëè 52-é íåäåëè æèçíè
(Bittles åt al., 1979). Âìåñòå ñ òåì êàê ó ñàìöîâ, òàê è ó ñàìîê, ïîëó÷àâøèõ
æåíüøåíü ñ 52-é íåäåëè æèçíè, óâåëè÷èëàñü ìàêñèìàëüíàÿ åå äëèòåëüíîñòü
ñîîòâåòñòâåííî íà 12 è 14-é íåäåëå ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì. Àâòîðû íå
ïðèâîäÿò äàííûõ î âëèÿíèè ïðåïàðàòîâ íà ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé.
Êëèíè÷åñêèå èñïûòàíèÿ íå ïîäòâåðæäàþò òåðàïåâòè÷åñêîé ýôôåêòèâíîñòè
æåíüøåíÿ ó ÷åëîâåêà (Ernst, 2002).
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À. Í. Ñòóêîâ (1965) èññëåäîâàë âëèÿíèå ýëåóòåðîêîêêà íà âîçíèê-
íîâåíèå ñïîíòàííîãî ëåéêîçà ó ìûøåé ëèíèè AKR. Ìûøè ïîäîïûòíîé
ãðóïïû, íà÷èíàÿ ñ îäíîìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà, åæåäíåâíî â òå÷åíèå 9 ìåñÿ-
öåâ ïîëó÷àëè ñ ïèòüåâîé âîäîé æèäêèé ýêñòðàêò ýëåóòåðîêîêêà. Â ïîäîïûò-
íîé ãðóïïå â òå÷åíèå âñåãî ïåðèîäà íàáëþäåíèÿ (9 ìåñÿöåâ) ñïîíòàííûé
ëåéêîç áûë îáíàðóæåí â 57 % ñëó÷àåâ è â 73 % — ó êîíòðîëüíûõ æèâîò-
íûõ. Ïîñòîÿííîå ââåäåíèå ñ ïèòüåâîé âîäîé ýêñòðàêòà ýëåóòåðîêîêêà ìû-
øàì ëèíèè Ñ3Í/Íå, íà÷èíàÿ ñ 2—2.5-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà è äî êîíöà èõ
æèçíè, íå ïðèâåëî ê èçìåíåíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè æèâîòíûõ, ÷àñ-
òîòû èëè ëàòåíòíîãî ïåðèîäà ñïîíòàííûõ íîâîîáðàçîâàíèé ìîëî÷íîé æå-
ëåçû.

Â ïîñëåäíèå ãîäû íà ôàðìàöåâòè÷åñêîì ðûíêå ïîÿâèëîñü ìíîãî ïðåïà-
ðàòîâ ðàñòèòåëüíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ ñ àäàïòîãåííûì äåéñòâèåì, êîòîðûå
ïðåäëàãàþòñÿ â êà÷åñòâå ãåðîïðîòåêòîðîâ. Íàïðèìåð, ñîîáùàåòñÿ î ïîëî-
æèòåëüíîì ýôôåêòå íà êîãíèòèâíûå ôóíêöèè è óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëü-
íîñòè æèçíè êðûñ, êîòîðûì ââîäèëè ýêñòðàêò ãèíêãî áèëîáà — ñðåäñòâî
òðàäèöèîííîé êèòàéñêîé ìåäèöèíû (Winter, 1998). Èìåþòñÿ äàííûå î íåé-
ðîïðîòåêòèâíîì äåéñòâèè ýêñòðàêòà Egb761 ãèíêãî áèëîáà (Ferrari, 2004).
Ïðèâîäÿòñÿ äàííûå î âûñîêîé àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòè ÷åñíîêà è åãî
ïðîôèëàêòè÷åñêîì äåéñòâèè íà ðÿä ñâÿçàííûõ ñ âîçðàñòîì çàáîëåâàíèé
(Rahman, 2003). Ñîîáùàåòñÿ îá óâåëè÷åíèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
äðîææåé ïðè âîçäåéñòâèè âåùåñòâ, ñîäåðæàùèõñÿ â êðàñíîì âèíå (Howitz,
2003). Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî èìåþùèõñÿ äàííûõ ÿâíî íåäîñòàòî÷íî äëÿ
ñóæäåíèÿ î âëèÿíèè àäàïòîãåíîâ êàê íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, òàê è íà
ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé. Âìåñòå ñ òåì çàñëóæèâàþò âíèìàíèÿ äàí-
íûå î ñïîñîáíîñòè ýëåóòåðîêîêêà è æåíüøåíÿ òîðìîçèòü ðàçâèòèå ïåðåâè-
âàåìûõ è èíäóöèðîâàííûõ õèìè÷åñêèìè êàíöåðîãåíàìè îïóõîëåé è îñëàá-
ëÿòü èõ ñïîñîáíîñòü ê ìåòàñòàçèðîâàíèþ, à òàêæå î ïðÿìîì àíòèîêñèäàíò-
íîì ýôôåêòå ýëåóòåðîêîêêà (Anisimov, 2001). Íåäàâíî áûëè ïðåäñòàâëåíû
óáåäèòåëüíûå ýïèäåìèîëîãè÷åñêèå äîêàçàòåëüñòâà ñíèæåíèÿ ïðåæäåâðå-
ìåííîé ñìåðòíîñòè, îñîáåííî ñâÿçàííîé ñî çëîêà÷åñòâåííûìè íîâîîáðàçî-
âàíèÿìè, ó ëèö, åæåäíåâíî ïîòðåáëÿâøèõ áîëüøîå êîëè÷åñòâî çåëåíîãî ÷àÿ
(Kuzuhara et al., 2008). Ðÿä ýêñïåðèìåíòàëüíûõ è êëèíè÷åñêèõ äàííûõ ñâè-
äåòåëüñòâóåò î ïåðñïåêòèâíîñòè èçó÷åíèÿ ñïîñîáíîñòè îêàçûâàòü ïîëîæè-
òåëüíûé ýôôåêò íà çäîðîâüå è ïðåäóïðåæäàòü ðàçâèòèå íåêîòîðûõ àññîöèè-
ðîâàííûõ ñ âîçðàñòîì çàáîëåâàíèé ðàçëè÷íûõ íóòðèöåâòèêîâ è ðàñòèòåëü-
íûõ ïðåïàðàòîâ (Ferrari, 2004).

15.6. ßÍÒÀÐÍÀß ÊÈÑËÎÒÀ

Îäíîé èç ñòîðîí âîçðàñòíûõ ïåðåñòðîåê îáìåíà ÿâëÿåòñÿ èçìåíåíèå ìè-
òîõîíäðèàëüíîé ýíåðãåòèêè, â ÷àñòíîñòè óìåíüøåíèå îêèñëåíèÿ ÿíòàðíîé
êèñëîòû, íà ÷òî óêàçûâàþò è äàííûå î ñíèæåíèè ïðè ñòàðåíèè â òêàíÿõ àê-
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òèâíîñòè ñóêöèíàòäåãèäðîãåíàçû (ßíòàðíàÿ êèñëîòà..., 1997; Papa, Skula-
chev, 1997). Âîçäåéñòâèÿ, àêòèâèðóþùèå ñèñòåìó îáðàçîâàíèÿ è èñïîëüçî-
âàíèÿ ÿíòàðíîé êèñëîòû â îðãàíèçìå, ìîãóò îñîáåííî ýôôåêòèâíî ïîâû-
øàòü åãî ôóíêöèîíàëüíûå âîçìîæíîñòè.

Â. Â. Ôðîëüêèñ è Õ. Ê. Ìóðàäÿí (1988) ïîêàçàëè, ÷òî ïðè ïåðîðàëüíîì
ââåäåíèè ÿíòàðíîêèñëîãî íàòðèÿ êðûñàì ñ 20-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà â òå÷åíèå
1.5 ëåò (300 ìã/êã êóðñàìè ïî 10 äíåé ñ îäíîìåñÿ÷íûìè ïåðåðûâàìè) ñðåä-

164

Â. Í. Àíèñèìîâ

Ðèñ. 15.3. Âëèÿíèå ÿíòàðíîé êèñëîòû: À — íà êðèâûå âûæèâàåìîñòè, Á — íà äèíàìèêó âîç-
íèêíîâåíèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé S3H/Sn.

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 15.1.



íÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè óâåëè÷èëàñü íà 6.2 % (p < 0.05), à ìàêñè-
ìàëüíàÿ — íà 12.3 %. Àâòîðû, îäíàêî, íå ñîîáùàþò î ÷àñòîòå ñïîíòàííûõ
îïóõîëåé ó êðûñ â ýòèõ îïûòàõ.

Ìû èññëåäîâàëè âëèÿíèå õðîíè÷åñêîãî ââåäåíèÿ ÿíòàðíîé êèñëîòû, íà-
÷àòîãî ñ 3.5-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà, íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ÷àñòîòó
ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé ëèíèè Ñ3Í/Sn (Àíèñèìîâ, Êîíäðà-
øîâà, 1979). Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ÿíòàðíàÿ êèñëîòà íå âëèÿëà íà ñðåäíþþ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé, íî íà 30.5 % óâåëè÷èâàëà åå ìàêñèìàëü-
íóþ âåëè÷èíó. Ïðè ýòîì â 2 ðàçà ñíèæàëàñü ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ
îïóõîëåé è â 1.7 ðàçà — èõ ìíîæåñòâåííîñòü. Äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ
íåñîìíåííî ïîçâîëÿò áîëåå ÷åòêî îõàðàêòåðèçîâàòü ñâîéñòâà ÿíòàðíîé êèñ-
ëîòû è åå ïðåïàðàòîâ êàê ãåðîïðîòåêòîðà (ðèñ. 15.3).

Ó÷èòûâàÿ âûÿâëåííûé ãåðîïðîòåêòîðíûé è ïðîòèâîîïóõîëåâûé ýôôåêò
ïðåïàðàòîâ ÿíòàðíîé êèñëîòû, áûëî âàæíî îöåíèòü âîçìîæíóþ ñïîñîá-
íîñòü ïîäîáíûõ ïðåïàðàòîâ ïðîëîíãèðîâàòü æèçíü êîðîòêîæèâóùèõ ëèíèé
æèâîòíûõ è òîðìîçèòü ðàçâèòèå ó íèõ íîâîîáðàçîâàíèé. Â íàøåé ëàáîðàòî-
ðèè áûëî èçó÷åíî âëèÿíèå ïðåïàðàòà íåéðîíîë, êîìïîíåíòàìè êîòîðîãî ÿâ-
ëÿþòñÿ ÿíòàðíàÿ êèñëîòà (36.5 %), ïèðàöåòàì (25.5 %), ðèáîêñèí (25.5 %),
íèêîòèíàìèä (7.3 %), ðèáîôëàâèíà ìîíîíóêëåîòèä (2.6 %), ïèðèäîêñèíà
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Ò à á ë è ö à 15.3

Âëèÿíèå íåéðîíîëà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
è ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ìûøåé SAMP-1

Ïàðàìåòðû Êîíòðîëü Íåéðîíîë

Êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ 32 31

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (ÑÏÆ), ñóò. 570 � 22.4 640 � 20.6

ÑÏÆ ïîñëåäíèõ 10 % ìûøåé, ñóò. 674 � 4.6 776 � 14.2

Ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ñóò. 819 815

Ñêîðîñòü ïîïóëÿöèîííîãî ñòàðåíèÿ a, 1�10–3,
ñóò.–1

9.3 (9.2; 9.9)à 11.7 (11.3; 12.1) à*

Âðåìÿ óäâîåíèÿ ñìåðòíîñòè, ñóò. 74.6 (70.1; 75.6)à 59.0 (57.1; 61.6)à*

Âðåìÿ îáíàðóæåíèÿ 1-é îïóõîëè, ñóò. 280 430

ÑÏÆ ìûøåé ñ îïóõîëÿìè 586 � 25.4 656 � 20.8*

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ îïóõîëÿìè 28 (87.5 %) 23 (74.2 %)

Ëîêàëèçàöèÿ è òèï îïóõîëåé

Ãåíåðàëèçîâàííûå çëîêà÷åñòâåííûå ëèìôîìû 27 (84.4 %) 23 (74.2 %)

Çëîêà÷åñòâåííûå ôèáðîçíûå ãèñòèîöèòîìû ïîä-
êîæíîé êëåò÷àòêè

3 (9.4 %) 1 (3.2 %)

Êèñòû ÿè÷íèêîâ 18 (56.3 %) 17 (54.8 %)

Ï ð è ì å ÷ à í è å. à — â ñêîáêàõ 95%-íûé äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë; * — p < 0.05, ðàçëè÷èÿ äîñòîâåð-
íû ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.



ãèäðîõëîðèä (2.6 %), íà ïðîöåññ ñòàðåíèÿ è ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõî-
ëåé ó ìûøåé ñ ãåíåòè÷åñêè óñêîðåííûì ñòàðåíèåì. Îïûòû ïðîâåäåíû íà
63 ìûøàõ-ñàìêàõ ëèíèè SAMP-1. 63 ìûøè â âîçðàñòå 2 ìåñÿöåâ áûëè ðàç-
äåëåíû ðàíäîìèçèðîâàíî íà äâå ãðóïïû. Ïåðâóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè 32 ìû-
øè, íå ïîäâåðãàâøèåñÿ íèêàêèì äîïîëíèòåëüíûì âîçäåéñòâèÿì (èíòàêòíûé
êîíòðîëü). Ïîäîïûòíûå ìûøè (âòîðàÿ ãðóïïà) ïîëó÷àëè íåéðîíîë ñ ïèòüå-
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Ðèñ. 15.4. Âëèÿíèå íåéðîíîëà: À — íà êðèâûå âûæèâàåìîñòè, Á — íà äèíàìèêó âîçíèêíîâå-
íèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé SAMP-1.

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 15.1.



âîé âîäîé â êîíöåíòðàöèè 500 ìã/ë, ÷òî ñîîòâåòñòâîâàëî 2.5 ìã ïðåïàðàòà
â 5 ìë âîäû. Æèâîòíûå âòîðîé ãðóïïû ïîëó÷àëè ðàñòâîð, ñîäåðæàùèé íåé-
ðîíîë, 5 äíåé â íåäåëþ (ñ ïîíåäåëüíèêà ïî ïÿòíèöó) â òå÷åíèå âñåé æèçíè.
Æèâîòíûå õîðîøî ïåðåíîñèëè ââåäåíèå íåéðîíîëà. Êàêèõ-ëèáî ïðè-
çíàêîâ, ñâèäåòåëüñòâîâàâøèõ î òîêñè÷íîñòè ïðåïàðàòà, íàìè íå îáíà-
ðóæåíî. Ó ïîäîïûòíûõ ìûøåé îòìå÷åíû èçìåíåíèÿ ýñòðàëüíîãî öèêëà,
ñâèäåòåëüñòâóþùèå î òîì, ÷òî èññëåäóåìûé ïðåïàðàò íåñêîëüêî çàìåäëÿåò
ñòàðåíèå ðåïðîäóêòèâíîé ñèñòåìû. Ââåäåíèå íåéðîíîëà óâåëè÷èâàëî
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé, çíà÷èòåëüíî ñíèæàÿ ãèáåëü æèâîòíûõ
â âîçðàñòå 500— 700 äíåé. Íåéðîíîë òîðìîçèë ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõî-
ëåé ó ìûøåé, ïðåæäå âñåãî íîâîîáðàçîâàíèé ëèìôàòè÷åñêîé ñèñòåìû,
âûçûâàÿ äîñòîâåðíîå (íà 12.1 %, p < 0.05) óâåëè÷åíèå ñðåäíåãî ëàòåíòíî-
ãî ïåðèîäà îáíàðóæåíèÿ îïóõîëåé (òàáë. 15.3, ðèñ. 15.4). Ðåçóëüòàòû îïû-
òîâ ñâèäåòåëüñòâóþò î âûðàæåííûõ ãåðîïðîòåêòîðíûõ è àíòèêàíöåðîãåí-
íûõ ñâîéñòâàõ íåéðîíîëà, à òàêæå î áåçîïàñíîñòè åãî äëèòåëüíîãî ïðèìå-
íåíèÿ.

15.7. ÃÎÐÌÎÍÛ ÙÈÒÎÂÈÄÍÎÉ ÆÅËÅÇÛ

H. Ooka è ñîàâò. (1986) ñîîáùèëè, ÷òî íåîíàòàëüíîå ââåäåíèå ñàìöàì
êðûñ òèðîêñèíà èíäóöèðóåò ó íèõ ïîñëå äîñòèæåíèÿ ïîëîâîé çðåëîñòè
óìåðåííî âûðàæåííûé ãèïîòèðåîç, ÷òî ñîïðîâîæäàåòñÿ óâåëè÷åíèåì ñðåä-
íåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè íà 4 ìåñÿöà. Ó ñàìîê ýòîò ýôôåêò áûë ìåíåå
âûðàæåí. Àâòîðû íå ïðèâîäÿò äàííûõ î ÷àñòîòå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé
ó êîíòðîëüíûõ è ïîäîïûòíûõ æèâîòíûõ. Îäíàêî ó÷èòûâàÿ, ÷òî ó ïîëó-
÷àâøèõ òèðîêñèí êðûñ ñíèæàëñÿ óðîâåíü òèðåîèäíûõ ãîðìîíîâ è ïîâû-
øàëñÿ ïðîëàêòèí â êðîâè, ìîæíî ïðåäïîëàãàòü âîçìîæíîå ïîâûøåíèå ÷àñ-
òîòû ñïîíòàííûõ îïóõîëåé íåêîòîðûõ ëîêàëèçàöèé, ïðåæäå âñåãî ìîëî÷-
íîé æåëåçû.

15.8. ÃÎÐÌÎÍÛ ÊÎÐÛ ÍÀÄÏÎ×Å×ÍÈÊÎÂ

15.8.1. Êîðòèêîñòåðîèäû

Ââåäåíèå ïðåäíèçîëîíà ôîñôàòà ìûøàì êîðîòêîæèâóùåé ëèíèè âûçû-
âàåò ó íèõ ñóùåñòâåííóþ çàäåðæêó ðîñòà è óâåëè÷èâàåò ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè ñ 1 ãîäà äî 2 ëåò (Bellamy, 1968). Îäíàêî â îïûòàõ ñ äîëãî-
æèâóùèìè ëèíèÿìè ìûøåé ñêîëüêî-íèáóäü âûðàæåííîãî âëèÿíèÿ ïðåäíè-
çîëîíà ôîñôàòà íà ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè íå óñòàíîâëåíî
(Forbes, 1975; LaBella, Vivian, 1975). ×àñòîòà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõî-
ëåé ó ïîäîïûòíûõ ìûøåé òàêæå íå èçìåíÿëàñü. Ïî-âèäèìîìó, ïðîëîíãèðó-
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þùèé æèçíü ýôôåêò ïðåäíèçîëîíà ëèøü ó êîðîòêîæèâóùèõ ìûøåé ìîæíî
îáúÿñíèòü åãî èíãèáèðóþùèì âëèÿíèåì íà àóòîèììóííûå ïðîöåññû, ïðè-
âîäÿùèå ê ïðåæäåâðåìåííîé ãèáåëè æèâîòíûõ (Bellamy, 1968).

15.8.2. Äåãèäðîýïèàíäðîñòåðîí (ÄÃÝÀ)

Â ïîñëåäíèå ãîäû èíòåðåñ èññëåäîâàòåëåé ïðèâëåêàåò ÄÃÝÀ — åñòåñò-
âåííûé ìåòàáîëèò íàäïî÷å÷íèêîâ, îáëàäàþùèé ðÿäîì âàæíûõ áèîëîãè÷å-
ñêèõ ñâîéñòâ. Ïîêàçàíî, ÷òî åãî ïðîäóêöèÿ ñ âîçðàñòîì óìåíüøàåòñÿ (Orent-
reich et al., 1984), ÷òî ïîñëóæèëî ïîâîäîì ê øèðîêîìó èçó÷åíèþ åãî ãåðî-
ïðîòåêòîðíûõ ñâîéñòâ. Â ÷àñòíîñòè, áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ÄÃÝÀ óãíåòàåò
ñèíòåç ÄÍÊ è îáðàçîâàíèå ñóïåðîêñèäîâ â òêàíÿõ îðãàíèçìà, ñíèæàåò ìàñ-
ñó òåëà, îáëàäàåò àíòèàòåðîãåííîé, àíòèäèàáåòè÷åñêîé è àíòèàóòîèììóí-
íîé àêòèâíîñòüþ. Äîáàâëåíèå ÄÃÝÀ â êîðì ïðåäîòâðàùàëî îáðàçîâàíèå
àóòîàíòèòåë ê äâóõíèòåâîé ÄÍÊ è óâåëè÷èâàëî âûæèâàåìîñòü ìûøåé ëè-
íèè NZB (Lucas et al., 1985), ïðåïÿòñòâîâàëî ðàçâèòèþ âîçðàñòíîé ïðîòå-
èíóðèè è õðîíè÷åñêîãî íåôðîçà ó êðûñ è ìûøåé ëèíèè Ñ57Bl/6 è óâåëè÷è-
âàëî ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè (Schwartz et al., 1988). ÄÃÝÀ óãíåòàë
ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ àäåíîêàðöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû ó ìûøåé ëèíèè
Ñ3Í, à òàêæå êàíöåðîãåíåç â êîæå, ëåãêèõ, òîëñòîé êèøêå, ùèòîâèäíîé æå-
ëåçå è ïå÷åíè, èíäóöèðóåìûé ðàçëè÷íûìè àãåíòàìè (Schwartz et al., 1988).
M. Moore è ñîàâò. (1988) îáíàðóæèëè, ÷òî â íåêîòîðûõ ñëó÷àÿõ ÄÃÝÀ ìî-
æåò â îäíèõ òêàíÿõ òîðìîçèòü, à â äðóãèõ — ñòèìóëèðîâàòü íåîïëàñòè÷å-
ñêèé ïðîöåññ, èíäóöèðóåìûé äèãèäðîêñèäè-n-ïðîïèëíèòðîçàìèíîì ó êðûñ.

Ïëàíèðîâàëîñü ââåäåíèå ÄÃÝÀ â òå÷åíèå 6 ìåñÿöåâ 30 ïàöèåíòàì â âîç-
ðàñòå îò 40 äî 70 ëåò â åæåäíåâíîé äîçå 50 ìã, íî óæå ÷åðåç 2 íåäåëè óðî-
âåíü ÄÃÝÀ â êðîâè ïîâûñèëñÿ äî óðîâíÿ ìîëîäûõ ëþäåé. Ïðè ýòîì óâåëè-
÷èâàëñÿ è óðîâåíü IGF-1. Äâå òðåòè ïàöèåíòîâ îòìåòèëè çíà÷èòåëüíîå óëó÷-
øåíèå ôèçè÷åñêîãî è ïñèõîëîãè÷åñêîãî ñàìî÷óâñòâèÿ (Morales et al., 1994).
ÄÃÝÀ, ïîäîáíî äðóãèì ïðîëèôåðàòîðàì ïåðîêñèñîì, èíäóöèðóåò ó êðûñ
ãåïàòîìåãàëèþ, ãèïåðïëàñòè÷åñêèå óçåëêè è ãåïàòîöåëëþëÿðíûå êàðöèíî-
ìû (Rao, 1997). Ìåõàíèçì, êîòîðûì ÄÃÝÀ èíäóöèðóåò îïóõîëè ïå÷åíè, íå-
ÿñåí. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî åãî êàíöåðîãåííîñòü ìîæåò áûòü îïîñðåäîâàíà
îêèñëèòåëüíûì ñòðåññîì. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ðàíäîìèçèðîâàííûå èñ-
ñëåäîâàíèÿ ïîñëåäíèõ ëåò ïîêàçàëè ïîëíîå îòñóòñòâèå ïîçèòèâíîãî ýôôåê-
òà ïðèìåíåíèÿ ÄÃÝÀ ó ëèö ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà (Baulieu et al.,
2000; Nair et al., 2006; Stewart, 2006). Çà èñêëþ÷åíèåì íåêîòîðîãî äîâîëüíî
óìåðåííîãî âëèÿíèÿ íà ìèíåðàëüíóþ ïëîòíîñòü êîñòåé è ãèäðàòàöèþ êîæè,
íå áûëî ïîëó÷åíî êàêèõ-ëèáî äîêàçàòåëüñòâ âëèÿíèÿ íà êà÷åñòâî æèçíè, íà-
ñòðîåíèå, ëèáèäî, ïîçíàâàòåëüíóþ ñïîñîáíîñòü, ïàìÿòü, èììóíîëîãè÷åñêèå
èëè ìåòàáîëè÷åñêèå ïàðàìåòðû, ôóíêöèþ ýíäîòåëèÿ, ìåòàáîëèçì êîñòíîé
òêàíè, ìûøå÷íóþ ôóíêöèþ äëèòåëüíîãî ïðèìåíåíèÿ ÄÃÝÀ.

Ïî ìíåíèþ Èòàëüÿíñêîé ãðóïïû ïî ãåðèàòðè÷åñêîé ýíäîêðèíîëîãèè
(Valenti, 2006), ïðèìåíåíèå ÄÃÝÀ ìîæåò áûòü ðåêîìåíäîâàíî òîëüêî ëèöàì
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ñ ïåðâè÷íîé èëè âòîðè÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ êîðû íàäïî÷å÷íèêîâ. Ïðè-
íèìàòü ÄÃÝÀ ñëåäóåò â äîçå 25—50 ìã/äåíü ïåðåä ñíîì äëÿ ñòèìóëÿöèè
öèðêàäíîãî ðèòìà åãî ñåêðåöèè. Âñå îñòàëüíûå ñóùåñòâóþùèå ïîêàçàíèÿ ê
ïðèìåíåíèþ ÄÃÝÀ íå èìåþò íàäåæíîãî ïîäòâåðæäåíèÿ. Ïàöèåíòû, ïîëó-
÷àþùèå ÄÃÝÀ, äîëæíû áûòü èíôîðìèðîâàíû î âîçìîæíîì ðèñêå ïîáî÷-
íûõ ýôôåêòîâ, ãëàâíûì îáðàçîì ðàêå ïðîñòàòû, ìîëî÷íîé æåëåçû è ýíäî-
ìåòðèÿ, è ñíèæåíèè óðîâíÿ ëèïèäîâ âûñîêîé ïëîòíîñòè.

15.9. ÝÑÒÐÎÃÅÍÛ È ÃÎÐÌÎÍÀËÜÍÛÅ ÊÎÍÒÐÀÖÅÏÒÈÂÛ

Èçâåñòíî, ÷òî ìíîãèå èç åñòåñòâåííûõ è ñèíòåòè÷åñêèõ ãîðìîíîâ, îáëà-
äàþùèõ ýñòðîãåííîé àêòèâíîñòüþ, âûçûâàþò íîâîîáðàçîâàíèÿ ó ìûøåé,
êðûñ, õîìÿ÷êîâ, ñîáàê è óâåëè÷èâàþò ðèñê èõ âîçíèêíîâåíèÿ ó ëþäåé. Îä-
íàêî â áîëüøèíñòâå èññëåäîâàíèé, â êîòîðûõ âûÿâëåíî êàíöåðîãåííîå äåé-
ñòâèå ýñòðîãåíîâ ó æèâîòíûõ, èñïîëüçîâàíû áîëüøèå äîçû ïðåïàðàòîâ.
Çíà÷èòåëüíûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò äàííûå îá óâåëè÷åíèè ïðîäîëæèòåëü-
íîñòè æèçíè è ñíèæåíèè â ðÿäå ñëó÷àåâ ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ íî-
âîîáðàçîâàíèé ó æèâîòíûõ, êîòîðûì äëèòåëüíî ââîäèëè ïîëîâûå ãîðìîíû
è èõ êîìáèíàöèè â ñðàâíèòåëüíî íèçêèõ äîçàõ.

Ñèíòåòè÷åñêèé ýñòðîãåí õëîðîòðèàíèçåí è ïðåïàðàò êîíúþãèðîâàííûõ
ýñòðîãåíîâ ïðåìàðèí â ñðàâíèòåëüíî ìàëûõ äîçàõ ñóùåñòâåííî óâåëè÷èâà-
ëè âûæèâàåìîñòü êðûñ. Òàê, ê 24-ìó ìåñÿöó îïûòà â êîíòðîëå áûëè æèâû
45 % ñàìöîâ è 60 % ñàìîê, òîãäà êàê â ãðóïïå êðûñ, ïîëó÷àâøèõ õëîðîòðèà-
íèçåí â äîçå 0.05 ìã/êã — 75 è 95 %, à ïðè âîçäåéñòâèè ïðåìàðèíà â äîçå
0.07 ìã/êã — 65 è 70 % ñàìöîâ è ñàìîê ñîîòâåòñòâåííî. Ïðè ýòîì õëîðîòðè-
àíèçåí è â ìåíüøåé ñòåïåíè ïðåìàðèí ñíèæàëè ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ îïóõî-
ëåé. Ýòè æå ïðåïàðàòû â áîëüøèõ äîçàõ (ñîîòâåòñòâåííî 2 è 0.7 ìã/êã)
óìåíüøàëè âûæèâàåìîñòü êðûñ è óâåëè÷èâàëè ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ó íèõ íî-
âîîáðàçîâàíèé (IARC, 1979).

Äëèòåëüíîå ñêàðìëèâàíèå êðûñàì øèðîêî ïðèìåíÿâøåéñÿ â êà÷åñòâå
êîíòðàöåïòèâà êîìáèíàöèè íîðýòèíîäðîíà è ýòèíèëýñòðàäèîëà (4 : 1) â ìà-
ëûõ äîçàõ ñóùåñòâåííî óâåëè÷èâàëî ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè (IARC,
1979). Àíàëèç òàáëèö âûæèâàåìîñòè âûÿâèë ñóùåñòâåííîå ñíèæåíèå ÷àñòî-
òû îïóõîëåé ïîä âëèÿíèåì êîíòðàöåïòèâà. Àâòîðû îöåíèâàþò ýôôåêò ïðå-
ïàðàòà êàê çàäåðæèâàþùèé íà÷àëî ðàçâèòèÿ îïóõîëåé.

Äðóãîé êîíòðàöåïòèâ — ýíîâèä (êîìáèíàöèÿ íîðýòèíîäðåëà è ìåñòðà-
íîëà 66.7 : 1) â ðàçíûõ äîçàõ ââîäèëè ìûøàì 5 ðàçëè÷íûõ ëèíèé (Heston,
1976). Ýíîâèä íå âëèÿë íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé ëèíèé BALB/c
è C3H/fB, íî ñíèæàë ó íèõ ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ àäåíîì êîðû íàäïî÷å÷íè-
êîâ è ãåïàòîì. Ó ìûøåé ëèíèè Ñ3Í ïîä âëèÿíèåì ïðåïàðàòà â ñðåäíåì íà
1 ìåñÿö óâåëè÷èëàñü ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è íà 29 % ñíèçèëàñü ÷àñòî-
òà àäåíîêàðöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû. Ó ìûøåé ëèíèè Ñ57BL ýíîâèä óìåíü-
øàë ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ïðè ýòîì ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ ðåòèêóëîñàð-
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êîì ñíèæàëàñü, íî óâåëè÷èâàëàñü ÷àñòîòà îïóõîëåé ãèïîôèçà. Â îïûòàõ íà
êðûñàõ äëèòåëüíîå ââåäåíèå êîíòðàöåïòèâà ëèíäèîëà (êîìáèíàöèÿ ëèíå-
ñòðåíîëà è ìåñòðàíîëà 30 : 1) ïðèâîäèëî ê óâåëè÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè
ðåïðîäóêòèâíîãî ïåðèîäà è çàìåäëÿëî ðàçâèòèå ñïîíòàííîé ãèïåðïëàçèè è
îïóõîëåé ãèïîôèçà (IARC, 1979).

Â ìåõàíèçìå ãåðîïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ ïîëîâûõ ãîðìîíîâ ñóùåñò-
âåííîå çíà÷åíèå ìîãóò èìåòü óãíåòåíèå ïîä èõ âëèÿíèåì ïîòðåáëåíèÿ
êîðìà è çàäåðæêà ðîñòà. Íåìàëîâàæíóþ ðîëü ìîæåò èãðàòü âëèÿíèå ìà-
ëûõ äîç ýñòðîãåíîâ íà âîçðàñòíóþ äèíàìèêó ãîðìîíàëüíî-ìåòàáîëè÷å-
ñêèõ èçìåíåíèé â îðãàíèçìå. Â ýêñïåðèìåíòàõ íà íåìàòîäàõ C. elegans óäà-
ëîñü ïîêàçàòü, ÷òî ñòåðîèäíûé ãîðìîí ïðîãåñòèíîâîãî ðÿäà 3b-ãèäðî-
êñè-ïðåãí-5-åí-20-îí (ïðåãíåíîëîí) ïðè äîáàâëåíèè â ïèòàòåëüíóþ ñðåäó â
êîíöåíòðàöèÿõ îò 7.5 äî 60 ìêã/ìë–1 óâåëè÷èâàë íà 15—10 % ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü èõ æèçíè (Broue et al., 2007). Ìåõàíèçì òàêîãî ýôôåêòà ïðåãíåíî-
ëîíà íåÿñåí. Ïîñêîëüêó åãî îáíàðóæèëè â íåðâíûõ êëåòêàõ íåìàòîä, ïðåä-
ïîëàãàåòñÿ, ÷òî ýòîò èíòåðìåäèàò â îáìåíå õîëåñòåðèíà ìîæåò ó÷àñòâîâàòü
â ôèçèîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññàõ íåéðîíîâ.

15.10. ÃÎÐÌÎÍ ÐÎÑÒÀ

Õîðîøî èçâåñòíî ñíèæåíèå ìûøå÷íîé ìàññû òåëà è óâåëè÷åíèå íà-
êîïëåíèÿ æèðà ñ âîçðàñòîì. Â îïðåäåëåííîé ìåðå ýòî îáóñëîâëåíî âîçðàñò-
íûì ñíèæåíèåì ïðîäóêöèè ãîðìîíà ðîñòà, çàìåòíîå ó ÷åëîâåêà óæå ïîñëå
3-é äåêàäû æèçíè, à ó ìûøåé C57BL6 ïîñëå 10-ãî ìåñÿöà æèçíè (Sonntag
et al., 1999). Ñíèæåíèå ñåêðåöèè ãîðìîíà ðîñòà ñîïðîâîæäàåòñÿ ñíèæåíèåì
óðîâíÿ ïðîäóöèðóåìîãî ïå÷åíüþ IGF-1. Ïîêàçàíî, ÷òî ïåðåñàäêà êðûñàì
îïóõîëè ãèïîôèçà GH3, ïðîäóöèðóþùåé ãîðìîí ðîñòà, çàìåäëÿåò ó íèõ ñòà-
ðåíèå òèìóñà. Ýòè íàáëþäåíèÿ ïîñëóæèëè îñíîâàíèåì äëÿ ïðåäïîëî-
æåíèÿ, ÷òî âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ â îðãàíèçìå â çíà÷èòåëüíîé ìåðå îáó-
ñëîâëåíû ñíèæåíèåì ïðîäóêöèè ãîðìîíà ðîñòà, âîçìåùåíèå êîòîðîé íàçíà-
÷åíèåì ýêçîãåííîãî ãîðìîíà ðîñòà áóäåò çàìåäëÿòü ïðîöåññ ñòàðåíèÿ. Ðå-
êîìáèíàíòíûé ãîðìîí ðîñòà ÷åëîâåêà ââîäèëè â òå÷åíèå 6 ìåñÿöåâ ãðóïïå
ïàöèåíòîâ â âîçðàñòå îò 61 äî 81 ãîäà (0.03 ìã/êã 3 ðàçà â íåäåëþ âíóòðè-
ìûøå÷íî). Óðîâåíü IGF-1 â êðîâè ó íèõ ñîñòàâèë â ñðåäíåì 350 åä./ë ïî
ñðàâíåíèþ ñ 500—1500 åä./ë ó çäîðîâûõ ìîëîäûõ ëþäåé. Ïîñëå êóðñà òà-
êîé òåðàïèè áûëî îòìå÷åíî ïîâûøåíèå óðîâíÿ IGF-1 â êðîâè, óâåëè÷å-
íèå ìûøå÷íîé ìàññû è óìåíüøåíèå îòëîæåíèé æèðà â òåëå (Rudman et al.,
1990). Êðàòêîâðåìåííîå ââåäåíèå ñòàðûì ìóæ÷èíàì ðåêîìáèíàíòíîãî ãîð-
ìîíà ðîñòà â äîçå 0.1 ìã/êã â äåíü ñîïðîâîæäàëîñü óâåëè÷åíèåì îêèñëå-
íèÿ æèðîâ, çàäåðæêîé àçîòà è óâåëè÷åíèåì ñèíòåçà áåëêà (Corpas et al., 1993).

Åæåäíåâíûå ôèçè÷åñêèå óïðàæíåíèÿ â òå÷åíèå 15 íåäåëü âåñüìà ýôôåê-
òèâíî óâåëè÷èâàëè ìûøå÷íóþ ñèëó ó ïîæèëûõ ìóæ÷èí, òîãäà êàê äîïîëíè-
òåëüíûå ââåäåíèÿ â ýòîò æå ïåðèîä ãîðìîíà ðîñòà íå óëó÷øàëè ñóùåñòâåííî
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ðåçóëüòàòîâ, äîñòèãàåìûõ îäíèìè òðåíèðîâêàìè. Çàìåñòèòåëüíàÿ òåðàïèÿ
ãîðìîíîì ðîñòà ïîëîæèòåëüíûì îáðàçîì âëèÿëà íà ìåòàáîëèçì êîñòíîé òêà-
íè, oäíàêî èìåþòñÿ íàáëþäåíèÿ, ÷òî ïðèìåíåíèå ãîðìîíà ðîñòà ìîæåò óñêî-
ðÿòü ìåòàáîëèçì â êîñòÿõ è ñîïðîâîæäàòüñÿ ñèíäðîìîì êàðïàëüíîãî òóííåëÿ
è ãèíåêîìàñòèåé (Cummings, Merriam, 2003; Lee et al., 2004).

Ââåäåíèå ìûøàì Balb/c ãîðìîíà ðîñòà (30 ìêã/ìûøü 2 ðàçà â íåäåëþ),
íà÷àòîå â 17-ìåñÿ÷íîì âîçðàñòå è ïðîäîëæåííîå â òå÷åíèå 13 íåäåëü, óìåíü-
øàëî ñìåðòíîñòü æèâîòíûõ â òå÷åíèå ïåðèîäà èíúåêöèé ñ 67 % â êîíòðîëå
äî 7 % â ïîäîïûòíîé ãðóïïå, óâåëè÷èâàëî ïðîäóêöèþ èíòåðëåéêèíîâ-1 è 2,
à òàêæå ôàêòîðà íåêðîçà îïóõîëåé, óìåíüøàëî ïðîäóêöèþ èììóíîãëîáóëè-
íîâ IgG (Khansari, Gustad, 1991). Îäíàêî â ýòîé ðàáîòå íå ñîîáùàåòñÿ î ïà-
òîìîðôîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè æèâîòíûõ.

Íåñìîòðÿ íà ýíòóçèàçì ñïåöèàëèñòîâ, ïðèìåíÿþùèõ ãîðìîí ðîñòà â
êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå, ñëåäóåò ñ áîëüøîé îñòîðîæíîñòüþ ïîäõîäèòü ê åãî
èñïîëüçîâàíèþ. A. V. Everitt è ñîàâò. (1980) ïîêàçàëè, ÷òî ãèïîôèçýêòîìèÿ
çàìåäëÿåò íåêîòîðûå ïðîÿâëåíèÿ ñòàðåíèÿ, îñîáåííî â ñîåäèíèòåëüíîé òêà-
íè. Ãèïîôèçýêòîìèÿ êðûñ â ìîëîäîì âîçðàñòå, ñîïðîâîæäàâøàÿñÿ çàìåñòè-
òåëüíîé òåðàïèåé êîðòèçîíîì, ïðèâîäèëà ê ñóùåñòâåííîìó óâåëè÷åíèþ
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè æèâîòíûõ. Äëèòåëüíîå ââåäåíèå êðûñàì ãîðìî-
íà ðîñòà ïðèâîäèëî ê ñóùåñòâåííîìó óâåëè÷åíèþ ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ ó íèõ
íîâîîáðàçîâàíèé. Â ðÿäå îïûòîâ ñ òðàíñãåííûìè æèâîòíûìè, ýêñïðåññèðó-
þùèìè ãåíû, êîòîðûå êîäèðóþò ãèïåðïðîäóêöèþ ãîðìîíà ðîñòà ÷åëîâåêà
èëè æèâîòíûõ, óáåäèòåëüíî ïîêàçàíû óêîðî÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè èõ
æèçíè è âûñîêàÿ ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ íîâîîáðàçîâàíèé (Wolf et al., 1993; Snib-
son et al., 1999; Lemon et al., 2005). Ìåòààíàëèç ðåçóëüòàòîâ 31 ðàíäîìèçè-
ðîâàííîãî èññëåäîâàíèÿ ýôôåêòèâíîñòè ïðèìåíåíèÿ â òå÷åíèå ïîëóãîäà
ãîðìîíà ðîñòà ó ëèö ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà ïîêàçàë, ÷òî ìûøå÷-
íàÿ ìàññà óâåëè÷èâàëàñü â ñðåäíåì íà 2.5 êã, íàáëþäàëîñü íåáîëüøîå ñíè-
æåíèå âåñà òåëà è îòñóòñòâîâàëè èçìåíåíèÿ ìèíåðàëüíîé ïëîòíîñòè êîñò-
íîé òêàíè, óðîâíÿ õîëåñòåðèíà è ëèïèäîâ êðîâè (Liu et al., 2007). Â òî æå
âðåìÿ ëå÷åíèå ãîðìîíîì ðîñòà ïðèâåëî ê ðàçâèòèþ ðÿäà ïîáî÷íûõ ýôôåê-
òîâ: îòåêà è áîëåé â ñóñòàâàõ, ñèíäðîìà çàïÿñòíîãî êàíàëà, ãèíåêîìàñòèè è
ïðåäèàáåòó. Àâòîðû ïðèøëè ê âûâîäó, ÷òî ãîðìîí ðîñòà íå ìîæåò áûòü ðå-
êîìåíäîâàí äëÿ âîçäåéñòâèÿ íà ïðîöåññ ñòàðåíèÿ.

15.11. ÀÍÒÈÄÈÀÁÅÒÈ×ÅÑÊÈÅ ÑÐÅÄÑÒÂÀ

Àíòèäèàáåòè÷åñêèå áèãóàíèäû (ôåíôîðìèí, áóôîðìèí, ìåòôîðìèí) íà-
ðÿäó ñ ãèïîãëèêåìè÷åñêèì äåéñòâèåì îáëàäàþò òàêæå ñïîñîáíîñòüþ óëó÷-
øàòü óòèëèçàöèþ ãëþêîçû â òêàíÿõ, ñíèæàòü èñïîëüçîâàíèå îðãàíèçìîì æèð-
íûõ êèñëîò â êà÷åñòâå ýíåðãåòè÷åñêîãî ñóáñòðàòà, óãíåòàòü íåîãëþêîãåíåç,
ñíèæàòü åãî áèîñèíòåç, ñíèæàòü êîíöåíòðàöèþ â êðîâè õîëåñòåðèíà, òðèãëè-
öåðèäîâ è èíñóëèíà, à òàêæå áèîñèíòåç õîëåñòåðèíà è, êðîìå òîãî, óìåíü-
øàòü ìàññó òåëà (Äèëüìàí, 1987). Ýòè ñâîéñòâà àíòèäèàáåòè÷åñêèõ áèãóàíè-
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äîâ, à òàêæå èõ ñïîñîáíîñòü óñòðàíÿòü ÿâëåíèÿ ìåòàáîëè÷åñêîé èììóíî-
äåïðåññèè ïîñëóæèëè îñíîâàíèåì äëÿ èñïîëüçîâàíèÿ èõ â êà÷åñòâå ãåðî-
ïðîòåêòîðîâ è â îíêîëîãè÷åñêîé êëèíèêå äëÿ íîðìàëèçàöèè íåêîòîðûõ
íàðóøåíèé îáìåíà, ñâîéñòâåííûõ îíêîëîãè÷åñêèì áîëüíûì (Dilman, 1994;
Muntoni, 1999). Èìåþòñÿ äàííûå îá àíòèîêèñëèòåëüíîì äåéñòâèè àíòèäèàáå-
òè÷åñêèõ áèãóàíèäîâ (Mattson et al., 2001), èõ ïðÿìîì äåéñòâèè íà ìèòîõîíä-
ðèè (Owen, Halstrap, 1993) è íåéðîïðîòåêòîðíîé àêòèâíîñòè, ïîçâîëÿþùèå
ðåêîìåíäîâàòü áèãóàíèäû äëÿ ïðîôèëàêòèêè íåéðîäåãåíåðàòèâíûõ çàáîëåâà-
íèé (Lee et al., 2002).

Â ñåðèè èññëåäîâàíèé íàìè áûëî èçó÷åíî âëèÿíèå àíòèäèàáåòè÷åñêèõ
áèãóàíèäîâ ôåíôîðìèíà è áóôîðìèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ðàç-
âèòèå ñïîíòàííûõ è èíäóöèðîâàííûõ îïóõîëåé ó êðûñ è ìûøåé (òàáë. 15.4).
Íåäàâíî áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî áóôîðìèí ñïîñîáåí óâåëè÷èâàòü ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè íåìàòîäû C. elegans (Bakaev, 2002), òîãäà êàê ó äðîçîôèë
ïðèìåíåíèå ìåòôîðìèíà íå óâåëè÷èâàëî åå (Jafari et al., 2007).
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Ò à á ë è ö à 15.4

Âëèÿíèå àíòèäèàáåòè÷åñêèõ áèãóàíèäîâ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
è ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ìûøåé è êðûñ

Ëèíèÿ
æèâîòíûõ

Âîçäåéñòâèå

Êîëè-
÷åñòâî
æèâîò-

íûõ

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ñóò.
×àñòîòà
ðàçâèòèÿ

îïóõîëåé, %ñðåäíÿÿ
ïîñëåäíèõ

10 %
ìàêñè-

ìàëüíàÿ

Ìûøè

C3H/Sn Êîíòðîëü 30 450 � 23.4 631 � 11.4 643 80.0

Ôåíôîðìèí 24 545 � 39.2
(+21.1 %)

810 � 0**
(+28.4 %)

810
(+26 %)

20.0a

HER-2/neu Êîíòðîëü 34 264 � 3.5 297 � 7.3 311 100.0

Ìåòôîðìèí 32 285 � 5.2*
(+8 %)

336 � 2.7*
(+13.1 %)

340
(+9.3 %)

100.0

SHR Êîíòðîëü 50 388 � 29.2 727 � 22.5 814 30.0

Ìåòôîðìèí 50 535 � 31.9
(+37.9 %)**

878 � 6.6
(+20.8 %)

898
(+10.3 %)

44.0

NMRI Êîíòðîëü 50 346 � 11.9 480 � 9.2 511 25.0

Äèàáåíîë 50 369 � 12.9 504 � 6.4*
(+5.9 %)

518 34.0

Êðûñû

ËÈÎ Êîíòðîëü 41 652 � 27.3 885 � 11.3 919 43.9

Ôåíôîðìèí 44 652 � 28.7 974 � 16.2**
(+10.1 %)

1009
(+9.8 %)

27.3
(< â 1.6 ðàçà)

Êîíòðîëü 74 687 � 19.2 925 � 22.5 1054 28.4

Ôåíôîðìèí 42 737 � 26.4
(+7.3 %)

1036 � 38.9*
(+12 %)

1112
(+5.5 %)

19.0
(< â 1.49 ðàçà)

Ï ð è ì å ÷ å í è å. Ðàçëè÷èå ñ êîíòðîëåì äîñòîâåðíî: * — p < 0.05; ** — p < 0.01 (òåñò Ñòüþäåíòà); a —
p < 0.05 (òî÷íûé ìåòîä Ôèøåðà).
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Ðèñ. 15.5. Âëèÿíèå áóôîðìèíà: À — íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè; Á — íà ðàçâèòèå ñïîíòàí-
íûõ îïóõîëåé ó ñàìîê êðûñ (Àíèñèìîâ, 1980).

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 15.1.



Â îïûòàõ íà ñàìêàõ êðûñ áóôîðìèí èëè ôåíôîðìèí ââîäèëè íà÷èíàÿ ñ
3.5-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà äî åñòåñòâåííîé ãèáåëè æèâîòíûõ (Anisimov, 1987).
Â âîçðàñòå 16—18 ìåñÿöåâ ó 38 % êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ áûëè âûÿâëåíû
íàðóøåíèÿ ýñòðàëüíîé ôóíêöèè, à ó ïîëó÷àâøèõ áóôîðìèí — ëèøü â 9 %
ñëó÷àåâ. Ïîä âëèÿíèåì áóôîðìèíà íà 9 % óâåëè÷èâàëàñü ñðåäíÿÿ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè êðûñ (p < 0.05) è â 1.6 ðàçà ñíèçèëàñü êóìóëÿòèâíàÿ ÷àñ-
òîòà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé (ðèñ. 15.5). Ïî÷òè â 2 ðàçà ïîä åãî âëè-
ÿíèåì óìåíüøèëàñü ìíîæåñòâåííîñòü ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ íîâîîáðàçî-
âàíèé.

Ôåíôîðìèí íå óâåëè÷èâàë ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè êðûñ, íî
íà 3 ìåñÿöà óâåëè÷èë åå ìàêñèìàëüíóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü. Ïðè ýòîì â
1.3 ðàçà ñíèçèëàñü ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì êóìóëÿòèâíàÿ ÷àñòîòà ñïîí-
òàííûõ îïóõîëåé è â 2 ðàçà — êîýôôèöèåíò èõ ìíîæåñòâåííîñòè. Ïðè äëè-
òåëüíîì ââåäåíèè ôåíôîðìèíà ñàìêàì ìûøåé ëèíèè Ñ3Í/Sn ñðåäíÿÿ ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè óâåëè÷èëàñü íà 21 %, à ìàêñèìàëüíàÿ — íà 26 %
(Dilman, Anisimov, 1980).

Ó ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ ôåíôîðìèí, ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ñíè-
çèëàñü â 4 ðàçà, óâåëè÷èëñÿ èõ ëàòåíòíûé ïåðèîä è óìåíüøèëàñü ìíîæåñò-
âåííîñòü (ðèñ. 15.6).

Ïðèìåíåíèå áóôîðìèíà è îñîáåííî ôåíôîðìèíà â íàñòîÿùåå âðåìÿ
îãðàíè÷åíî èëè íå ïðàêòèêóåòñÿ, ÷òî îáóñëîâëåíî âûñîêèì ðèñêîì ïîáî÷-
íûõ ýôôåêòîâ, â ÷àñòíîñòè ëàêòàòíîãî àöèäîçà. Èñïîëüçóåìûé â íàñòîÿùåå
âðåìÿ àíòèäèàáåòè÷åñêèé áèãóàíèä ìåòôîðìèí âûçûâàåò ìåíüøå îñëîæíå-
íèé, ÷åì ýòè ïðåïàðàòû, îäíàêî åãî âëèÿíèå íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è
ðàçâèòèå îïóõîëåé â ýêñïåðèìåíòå íå áûëî èçó÷åíî. Â íàøèõ îïûòàõ ìåò-
ôîðìèí ââîäèëè ñàìêàì òðàíñãåííûõ ìûøåé HER-2/neu ñ ïèòüåâîé âîäîé
5 ðàç â íåäåëþ â êîíöåíòðàöèè 1200 ìã/ë, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò ñóòî÷íîé äîçå
100 ìã/êã âåñà òåëà (Anisimov et al., 2005). Ââåäåíèå ìåòôîðìèíà íåñêîëüêî
ñíèæàëî ïîòðåáëåíèå ìûøàìè êîðìà, íî íå âîäû, è íå îêàçûâàëî âëèÿíèÿ
íà äèíàìèêó âåñà òåëà. Ïðè ââåäåíèè ìåòôîðìèíà òðàíñãåííûì ìûøàì îò-
ìå÷åíî íåáîëüøîå óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè ýñòðàëüíûõ öèêëîâ, ïðè
ýòîì ÷àñòîòà èððåãóëÿðíûõ öèêëîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì ïðàêòè÷åñêè
íå ìåíÿëàñü.

Ïðè èçó÷åíèè âîçðàñòíîé äèíàìèêè òåìïåðàòóðû òåëà ìûøåé êîíòðîëü-
íîé ãðóïïû îêàçàëîñü, ÷òî ó æèâîòíûõ â âîçðàñòå 7 ìåñÿöåâ ýòîò ïîêàçàòåëü
áûë ñíèæåí ïî ñðàâíåíèþ ñ 2-ìåñÿ÷íûìè ñàìêàìè. Ó ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ
ìåòôîðìèí, çíà÷èòåëüíûõ ðàçëè÷èé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì íå íàáëþäà-
ëîñü. Â îïóõîëÿõ êîíòðîëüíûõ è ïîëó÷àâøèõ ìåòôîðìèí ìûøåé èññëåäî-
âàëè ýêñïðåññèþ ìÐÍÊ, êîäèðóþùåé ëèìôîöèò-àññîöèèðîâàííûå áåëêè
ãðàíçèì Â è ïåðôîðèí. Ýêñïðåññèÿ ìÐÍÊ ýòèõ öèòîëèòè÷åñêèõ ìîëåêóë íå
áûëà îáíàðóæåíà â êîíòðîëå, íî áûëà ñóùåñòâåííî óâåëè÷åíà ó ìûøåé, ïî-
ëó÷àâøèõ ìåòôîðìèí. Ïðè ñðàâíåíèè äåíñèòîìåòðè÷åñêèì ìåòîäîì ýêñ-
ïðåññèè ãåíà ïåðôîðèíà èëè ãðàíçèìà Â â ìàòåðèàëå èç îïóõîëåé ìîëî÷íîé
æåëåçû ó ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ ìåòôîðìèí, èññëåäóåìûå ïîêàçàòåëè ñîñòà-
âèëè 0.2 ± 0.1 è 0.4 ± 0.3 óñë. åä. ñîîòâåòñòâåííî.
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Öèòîãåíåòè÷åñêèé àíàëèç ïîêàçàë, ÷òî ïî ðÿäó ïàðàìåòðîâ («åäèíè÷íûå
ìîñòû» è «ìíîæåñòâåííûå ìîñòû») íå èìååòñÿ áîëüøèõ ðàçëè÷èé â ÷àñòîòå
õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé ó ïîäîïûòíûõ è êîíòðîëüíûõ ìûøåé. Â òî æå âðå-
ìÿ ÷àñòîòà àíîìàëüíûõ àíàôàç â êëåòêàõ êîñòíîãî ìîçãà ó æèâîòíûõ, ïîëó-
÷àâøèõ ìåòôîðìèí, âîçðàñòàëà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.
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Ðèñ. 15.6. Âëèÿíèå ôåíôîðìèíà: À — íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè; Á — íà ðàçâèòèå ñïîí-
òàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé S3H/Sn (Dilman, Anisimov, 1980).

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 15.1.



Ââåäåíèå ìåòôîðìèíà ñîïðîâîæäàëîñü çàìåäëåíèåì âîçðàñòíîãî óâåëè-
÷åíèÿ óðîâíÿ ãëþêîçû â êðîâè. Ó 9-ìåñÿ÷íûõ ïîäîïûòíûõ ìûøåé ñîäåðæà-
íèå ãëþêîçû â êðîâè áûëî äîñòîâåðíî ìåíüøèì, ÷åì â êîíòðîëå (p < 0.01).
Ïîä âëèÿíèåì ïðåïàðàòà îòìå÷åíî òàêæå íåêîòîðîå óìåíüøåíèå óðîâíÿ
òðèãëèöåðèäîâ ó æèâîòíûõ â âîçðàñòå 5 è 9 ìåñÿöåâ. Ó 5-ìåñÿ÷íûõ ìûøåé,
ïîëó÷àâøèõ ìåòôîðìèí, ñíèæàëîñü è ñîäåðæàíèå ñóììàðíûõ ëèïîïðîòåè-
äîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (òàáë. 15.5). Ïðè èññëåäîâàíèè óðîâíÿ ãîð-
ìîíîâ âûÿâëåíî, ÷òî ó ïîëó÷àþùèõ ìåòôîðìèí 9-ìåñÿ÷íûõ ìûøåé ñîäåð-
æàíèå èíñóëèíà â êðîâè áûëî ñíèæåíî ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì, â òî âðå-
ìÿ êàê ðàçëè÷èé â êîíöåíòðàöèè òèðåîèäíûõ ãîðìîíîâ â êðîâè æèâîòíûõ
íå îòìå÷àëîñü (òàáë. 15.6).

Ïîä âëèÿíèåì àíòèäèàáåòè÷åñêîãî áèãóàíèäà ìåòôîðìèíà ó æèâîòíûõ
îòìå÷åí ñäâèã âïðàâî êðèâîé âûæèâàåìîñòè (ðèñ. 15.7), ñðåäíÿÿ ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè âîçðîñëà íà 8 % (p < 0.05), à ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè 10 % äîëãîæèâóùèõ æèâîòíûõ óâåëè÷èëàñü íà 13.1 % (p < 0.05)
(òàáë. 15.7). Ðàñ÷åòû ïîêàçàëè, ÷òî ñêîðîñòü ïîïóëÿöèîííîãî ñòàðåíèÿ ìû-
øåé (êîíñòàíòà a â óðàâíåíèè Ãîìïåðòöà) ïîä âëèÿíèåì ìåòôîðìèíà ñíè-
çèëàñü â 2.26 ðàçà (p < 0.05).
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Ò à á ë è ö à 15.5

Ïîêàçàòåëè æèðîóãëåâîäíîãî îáìåíà â ñûâîðîòêå êðîâè
ó òðàíñãåííûõ ìûøåé-ñàìîê HER-2/neu ðàçëè÷íîãî âîçðàñòà,

ïîëó÷àâøèõ è íå ïîëó÷àâøèõ ìåòôîðìèí

Âîçäåéñòâèå
Âîç-
ðàñò,
ìåñ

Èíñóëèí,
ìÌ/ìë

Ãëþêîçà,
ìÌ/ë

Îáùèé
õîëåñòåðèí

ìÌ/ë

Òðèãëèöå-
ðèäû, ìÌ/ë

Ñóììàðíûå ëè-
ïîïðîòåèäû,

åä. ýêñòèíêöèè

Êîíòðîëü 5 3.8 � 1.8 4.98 � 0.29 3.66 � 0.28 3.56 � 0.29 220.8 � 45.38

9 13.5 � 11.9 10.6 � 1.33b 3.32 � 0.37 1.98 � 0.25b 132.8 � 31.15

Ìåòôîðìèí 5 3.9 � 1.8 6.6 � 0.67c 3.64 � 0.21 2.70 � 0.29 122.6 � 29.81

9 9.3 � 5.6 8.28 � 1.06b 3.36 � 0.35 1.58 � 0.37a 116.8 � 28.08

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Ðàçëè÷èÿ ïàðàìåòðîâ ñ æèâîòíûìè 5-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà âíóòðè ãðóïïû ñòàòèñòè-
÷åñêè äîñòîâåðíû (êðèòåðèé t Ñòüþäåíòà): a — p < 0.05, b — p < 0.01, c —p < 0.001.

Ò à á ë è ö à 15.6

Óðîâåíü ãîðìîíîâ â ñûâîðîòêå êðîâè ó òðàíñãåííûõ
ìûøåé-ñàìîê HER-2/neu ðàçëè÷íîãî âîçðàñòà,

ïîëó÷àâøèõ è íå ïîëó÷àâøèõ ìåòôîðìèí

Âîçäåéñòâèå
Âîçðàñò,

ìåñ.
Èíñóëèí,

ìÌ/ìë
Òèðîêñèí (T4),

íã/ìë
Òðèéîäòèðîíèí

(T3), íã/ìë

Êîíòðîëü 5 3.8 � 1.8 — —

9 13.5 � 11.9 59.4 � 7.7 2.48 � 0.03

Ìåòôîðìèí 5 3.9 � 1.8 — —

9 9.3 � 5.6 59.9 � 7.8 2.58 � 0.10



Äèíàìèêà âûÿâëåíèÿ àäåíîêàðöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû â êîíòðîëüíîé è
ïîäîïûòíîé ãðóïïàõ íå ðàçëè÷àëàñü äî 5-ãî ìåñÿöà æèçíè ìûøåé, òîãäà
êàê ïîñëå ýòîãî áûëî îòìå÷åíî îò÷åòëèâîå çàìåäëåíèå íàðàñòàíèÿ ÷àñòîòû
âîçíèêíîâåíèÿ îïóõîëåé ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ìåòôîðìèí (ðèñ. 15.7).
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Ðèñ. 15.7. Âëèÿíèå ìåòôîðìèíà: À — íà êðèâûå âûæèâàåìîñòè, Á — íà äèíàìèêó âîçíèêíî-
âåíèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé HER-2/neu.

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 15.1.



Ñðåäíèé ëàòåíòíûé ïåðèîä ðàçâèòèÿ îïóõîëåé ó ïîäîïûòíûõ ìûøåé áûë
ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî óâåëè÷åí ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.

×àñòîòà ðàçâèòèÿ àäåíîêàðöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû ó ìûøåé, íåñó-
ùèõ ãåí HER-2/neu, ñîñòàâèëà 100 % â îáåèõ ãðóïïàõ. Íå ðàçëè÷àëèñü
ñóùåñòâåííî ìåæäó ãðóïïàìè êîëè÷åñòâî è ìíîæåñòâåííîñòü íîâîîáðàçî-
âàíèé, à òàêæå ÷àñòîòà ìåòàñòàçèðîâàíèÿ îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû â ëåã-
êèå. ×èñëî ìûøåé, ó êîòîðûõ ðàçâèëîñü îò 4 äî 6 îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëå-
çû, â ãðóïïå, ïîëó÷àâøåé ìåòôîðìèí, íå îòëè÷àëîñü îò êîíòðîëÿ (8.9 è
9.3 %, ñîîòâåòñòâåííî), òîãäà êàê äîëÿ ìûøåé, èìåâøèõ 9 èëè 10 îïóõîëåé,
ïîä âëèÿíèåì ìåòôîðìèíà ñíèæàëàñü â 2 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì
(ñ 46.9 äî 23.5 %, p < 0.05). Ðàçìåðû àäåíîêàðöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû ïðè
ââåäåíèè ïðåïàðàòà áûëè òàêæå äîñòîâåðíî ìåíüøèìè (p < 0.05). Ïîëó-
÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î çàìåäëåíèè ïîä âëèÿíèåì ìåòôîðìèíà
ñòàðåíèÿ è ðàçâèòèÿ îïóõîëåé ìîëî÷íûõ æåëåç ó òðàíñãåííûõ ìûøåé
HER-2/neu.

Â íàøèõ îïûòàõ íà ñàìêàõ ìûøåé SHR ââåäåíèå ìåòôîðìèíà â äîçå
100 ìã/êã ñ 2-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà ñäâèãàëî âïðàâî êðèâóþ âûæèâàåìîñòè è
íå îêàçûâàëî âëèÿíèÿ íà ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé (ðèñ. 15.8).

Íåäàâíî áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïðèìåíåíèå ìåòôîðìèíà (2 ìã/ìë ñ ïèòüå-
âîé âîäîé) óâåëè÷èâàëî íà 20.1 % ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ñàì-
öîâ òðàíñãåííûõ ìûøåé ñ áîëåçíüþ Õàíòèíãòîíà (õîðååé) (Ma et al., 2007).
Ïðè ýòîì àâòîðû íå îòìåòèëè âëèÿíèÿ ìåòôîðìèíà íà äèíàìèêó âåñà òåëà
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Ò à á ë è ö à 15.7

Âëèÿíèå ìåòôîðìèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
è ðàçâèòèå àäåíîêàðöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû

ó ñàìîê òðàíñãåííûõ ìûøåé HER-2/neu

Ïîêàçàòåëè Êîíòðîëü Ìåòôîðìèí

Êîëè÷åñòâî ìûøåé 34 32

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ñóò.:
ñðåäíÿÿ
ìàêñèìàëüíàÿ

264 � 3.5
311

285 � 5.2*
340

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè 10 % äîëãîæèâó-
ùèõ ìûøåé, ñóò.

297 � 7.3 336 � 2.7*

a, ñóò.–1 à 0.0762 0.0337*

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ îïóõîëÿìè ìîëî÷íûõ æåëåç 34 (100 %) 32 (100 %)

Âðåìÿ îáíàðóæåíèÿ 1-é îïóõîëè, ñóò. 135 128

Ñðåäíèé ëàòåíòíûé ïåðèîä ðàçâèòèÿ îïóõîëåé, ñóò. 174 � 2.4 187 � 3.5*

Îáùåå êîëè÷åñòâî îïóõîëåé 290 263

Ñðåäíåå êîëè÷åñòâî îïóõîëåé íà 1 ìûøü â ãðóïïå 8.5 � 0.25 8.2 � 0.23

Cðåäíèé äèàìåòð îïóõîëåé, ñì 1.79 � 0.055 1.59 � 0.056*

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ ìåòàñòàçàìè îïóõîëåé â ëåãêîå 24 (71 %) 23 (72 %)

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Ðàçëè÷èå ñ ïîêàçàòåëåì â êîíòðîëå ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî: * — p < 0.05; a — êîí-
ñòàíòà a â óðàâíåíèè Ãîìïåðòöà R = R0(exp)at, ãäå R0 = ñìåðòíîñòü âî âðåìÿ t = 0.
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Ðèñ. 15.8. Âëèÿíèå ìåòôîðìèíà: À — íà êðèâûå âûæèâàåìîñòè, Á — íà äèíàìèêó âîçíèêíî-
âåíèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé SHR.

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 15.1.



èëè óðîâåíü ãëþêîçû â êðîâè íàòîùàê. Ìåòôîðìèí íå îêàçûâàë òàêîãî âëè-
ÿíèÿ íà ñàìîê ìûøåé. Áîëüøàÿ äîçà ïðåïàðàòà (5 ìã/ìë) áûëà íåýôôåêòèâ-
íà ó ñàìîê è ó ñàìöîâ òðàíñãåííûõ ìûøåé.

Èìåþòñÿ äàííûå îá àíòèîêèñëèòåëüíîì äåéñòâèè àíòèäèàáåòè÷å-
ñêèõ áèãóàíèäîâ, èõ ïðÿìîì äåéñòâèè íà ìèòîõîíäðèè è íåéðîïðîòåêòîð-
íîé àêòèâíîñòè, ïîçâîëÿþùèå ðåêîìåíäîâàòü áèãóàíèäû äëÿ ïðîôèëàêòèêè
íåéðîäåãåíåðàòèâíûõ çàáîëåâàíèé. Ïîêàçàíî, ÷òî ìåòôîðìèí îêàçûâàåò
âëèÿíèå íà àêòèâíîñòü òåõ æå ãåíîâ, ýêñïðåññèÿ êîòîðûõ èçìåíÿåòñÿ ïðè
îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ (Spindler et al., 2003; Spindler, 2006).
Ýòî ïðåæäå âñåãî ãåíû, ðåãóëèðóþùèå ìåòàáîëèçì êñåíîáèîòèêîâ, êëåòî÷-
íûé ñòðåññ, ýíåðãåòè÷åñêèé îáìåí, áèîñèíòåç, ïåðåäà÷ó ñèãíàëîâ è öèòî-
ñêåëåò.

Íà ìîäåëÿõ ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû in vitro óäàëîñü ïîêàçàòü, ÷òî ïðîòè-
âîîïóõîëåâûé ýôôåêò ìåòôîðìèíà ðåàëèçóåòñÿ, ïî êðàéíåé ìåðå ÷àñòè÷íî,
ïóòåì àêòèâàöèè AMP-êèíàçíîãî ïóòè è àêòèâàöèè êèíàçû S6 (Zakikhari
et al., 2006; Buzzai et al., 2007). Â íàøèõ îïûòàõ èçó÷àëîñü âëèÿíèå ìåòôîð-
ìèíà (N,N-äèìåòèëáèãóàíèäà) â êîíöåíòðàöèè 2, 5, 10 èëè 50 ìÌ (â òå÷å-
íèå 24 ÷) íà ïðîëèôåðàöèþ ðÿäà êëåòî÷íûõ ëèíèé ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû
÷åëîâåêà: MCF-7, MCF-7/713, BT-474 è SKBR-3, ðàçëè÷àþùèõñÿ ïî íàëè-
÷èþ ðåöåïòîðîâ ê ýñòðîãåíàì è ýêñïðåññèè HER-2/neu (Àëèìîâà è äð.,
2007). Ïðèìåíåíèå ïðåïàðàòà ïîäàâëÿëî ïðîïîðöèîíàëüíî åãî êîíöåíòðà-
öèè ïðîëèôåðàöèþ è ðîñò êëåòî÷íûõ êîëîíèé âñåõ èññëåäîâàííûõ êëåòî÷-
íûõ ëèíèé è íå çàâèñåëî îò íàëè÷èÿ èëè îòñóòñòâèÿ ó íèõ ðåöåïòîðîâ ê ýñò-
ðîãåíó è årbB-2 ñòàòóñà. Ìåòîäîì ïðîòî÷íîé öèòîìåòðèè áûëî ïîêàçàíî,
÷òî ìåòôîðìèí óâåëè÷èâàë ïðîäîëæèòåëüíîñòü G1-ôàçû êëåòî÷íîãî öèêëà
è çíà÷èòåëüíî ñîêðàùàë ïðîäîëæèòåëüíîñòü S-ôàçû. Èñïîëüçîâàíèå ìåò-
ôîðìèíà óãíåòàëî ýêñïðåññèþ Cyclin D1 è E2F1, ôîñôîðèëèðîâàíèå mTOR,
ÌÀÐÊ è ÀÊÒ, ÷òî ïîçâîëÿåò ïðåäïîëàãàòü åãî óãíåòàþùåå âëèÿíèå íà ñèã-
íàëû ðåöåïòîðîâ ñåìåéñòâà òèðîçèí-êèíaç. Â íèçêèõ êîíöåíòðàöèÿõ ìåò-
ôîðìèí ïîäàâëÿë ôîñôîðèëèðîâàíèå årbB-2, à â êîíöåíòðàöèÿõ 10 è 50 ìÌ
òîðçìîçèë êàê ýêñïðåññèþ áåëêîâ erbB-2, òàê è ÀÊÒ, IRS-1, IRS-2, mTOR è
IGF-1R (ðèñ. 15.9). Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî àíòè-
êàíöåðîãåííûé ìåõàíèçì ìåòôîðìèíà âêëþ÷àåò âîçäåéñòâèå íà öèêëèí D1
è ïîäàâëåíèå ýêñïðåññèè erbB-2 è ïîçâîëÿþò ðàññìàòðèâàòü ìåòôîðìèí êàê
ïîòåíöèàëüíî âàæíûé ïðåïàðàò äëÿ ëå÷åíèÿ è ïðîôèëàêòèêè ðàêà ìîëî÷-
íîé æåëåçû.

Ïðèìåíåíèå ïèêîëèíàòà õðîìà, êîòîðûé óâåëè÷èâàåò ÷óâñòâèòåëüíîñòü
òêàíåé, ïðåæäå âñåãî ãèïîòàëàìóñà, ê èíñóëèíó, ñóùåñòâåííî óâåëè÷èâàëî
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè êðûñ è ïðåïÿòñòâîâàëî ðàçâèòèþ âîçðàñòíîé ïà-
òîëîãèè (McCarty, 1994).

Ñàìêàì ìûøåé ëèíèè NMRI, íà÷èíàÿ ñ 3-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà, è ñàìêàì
òðàíñãåííûõ ìûøåé HER-2/neu, íà÷èíàÿ ñ 2-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà è äî êîíöà
èõ æèçíè, 5 äíåé â íåäåëþ ââîäèëè ñ ïèòüåâîé âîäîé íîâûé àíòèäèàáåòè÷å-
ñêèé ïðåïàðàò äèàáåíîë (9-äèýòèëàìèíîýòèë-2,3-äèãèäðîèìèäàçî(1/2a)áåí-
çèìèäàçîë äèãèäðîõëîðèä) â êîíöåíòðàöèè 0.1 ìã/ìë (10 ìã/êã) (Popovich

180

Â. Í. Àíèñèìîâ



et al., 2005). Â îïûòàõ íà ìûøàõ NMRI îáíàðóæåíî, ÷òî äèàáåíîë íå âëèÿë
íà äèíàìèêó âåñà òåëà, ïîãëîùåíèå êîðìà è æèäêîñòè, òåìïåðàòóðó òåëà.
Ïðåïàðàò òîðìîçèë âîçðàñòíûå íàðóøåíèÿ ýñòðàëüíîé ôóíêöèè, óìåíüøàë
ñìåðòíîñòü æèâîòíûõ, óâåëè÷èâàë ïîêàçàòåëè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
ñàìîê, â îñîáåííîñòè ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè 10 % ìàêñèìàëü-
íî ïðîæèâøèõ ìûøåé (ñ 480 äî 504 äíåé). Ó ïîäîïûòíûõ æèâîòíûõ, ïîëó-
÷àâøèõ ïðåïàðàò, ïî ñðàâíåíèþ ñ èíòàêòíûì êîíòðîëåì ñðåäíèé ëàòåíò-
íûé ïåðèîä ðàçâèòèÿ îïóõîëåé ìîëî÷íûõ æåëåç óâåëè÷èâàëñÿ ñ 259 äî
328 äíåé, ñíèæàëèñü êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ ìåòàñòàçàìè ýòèõ îïóõîëåé â ëåã-
êèõ è ÷àñòîòà çëîêà÷åñòâåííûõ ëèìôîì (òàáë. 15.8).

Âëèÿíèå äèàáåíîëà íà ïîêàçàòåëè ãîìåîñòàçà ó ìûøåé HER-2/neu âûðà-
æàëîñü â çàìåäëåíèè ïîÿâëåíèÿ âîçðàñòíûõ íàðóøåíèé ýñòðàëüíîé ôóíê-
öèè. Ïðåïàðàò íå îêàçûâàë çíà÷èòåëüíîãî âëèÿíèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè æèâîòíûõ. Ó òðàíñãåííûõ ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ äèàáåíîë, îòìå÷åíà
òåíäåíöèÿ ê óìåíüøåíèþ ÷àñòîòû ìåòàñòàçèðîâàíèÿ ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû
â ëåãêèõ (ñ 48.3 äî 35.7 %) è ìàêñèìàëüíîãî äèàìåòðà ìåòàñòàçîâ. Ïîëó÷åí-
íûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò îá îòñóòñòâèè òîêñè÷åñêîãî è êàíöåðîãåííîãî
ýôôåêòà äèàáåíîëà è íàëè÷èè ó äèàáåíîëà ãåðîïðîòåêòîðíûõ ñâîéñòâ. Ñëå-
äóåò îòìåòèòü, ÷òî ââåäåíèå äèàáåíîëà îêàçûâàëî îò÷åòëèâîå óãíåòàþùåå
âëèÿíèå íà êàíöåðîãåíåç òîëñòîé êèøêè, èíäóöèðóåìûé ó êðûñ 1,2-äèìå-
òèëãèäðàçèíîì (Popovich et al., 2005).
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Ðèñ. 15.9. Ìåòôîðìèí óãíåòàåò ýêñïðåññèþ Cyclin D1, HER2, E2F1 è ïåðåäà÷ó ñèãíàëà ErbD2
â MCF7/713 (Alimova et al., 2007).



Â ñâÿçè ñ ïðèâåäåííûìè âûøå äàííûìè íåîáõîäèìî óêàçàòü, ÷òî ïðè
èçó÷åíèè ïðîòèâîäèàáåòè÷åñêîé àêòèâíîñòè äèàáåíîëà ðàíåå áûëà ïîêàçà-
íà ñïîñîáíîñòü èññëåäóåìîãî ïðåïàðàòà âîññòàíàâëèâàòü ôèçèîëîãè÷åñêèé
ïðîôèëü ñåêðåöèè èíñóëèíà, ñíèæàòü ðåçèñòåíòíîñòü òêàíåé ê èíñóëèíó,
óëó÷øàòü óòèëèçàöèþ ãëþêîçû ïåðèôåðè÷åñêèìè òêàíÿìè è ïðîëîíãèðî-
âàòü ãèïîãëèêåìè÷åñêèé ýôôåêò èíñóëèíà. Ïîêàçàíî íîðìàëèçóþùåå äåé-
ñòâèå äèàáåíîëà íà ïåðèôåðè÷åñêóþ óòèëèçàöèþ ãëþêîçû ïðè èñïîëüçî-
âàíèè ìîäåëåé èíñóëèíðåçèñòåíòíîñòè ðàçëè÷íîãî ãåíåçà (ýêçîãåííîé
ãèïåðèíñóëèíåìèè è îæèðåíèÿ ó ñòàðûõ æèâîòíûõ, ñîïðîâîæäàþùèõñÿ ïî-
âûøåííûì ñîäåðæàíèåì ãîðìîíà â îðãàíèçìå), ÷òî â ïåðâóþ î÷åðåäü ìî-
æåò áûòü ñâÿçàíî ñ óëó÷øåíèåì ÷óâñòâèòåëüíîñòè òêàíåé ê èíñóëèíó (Po-
povich et al., 2005). Âñå ýòî ïîäòâåðæäàåò ïðåäïîëîæåíèå î òîì, ÷òî ýôôåêò
äèàáåíîëà îáóñëîâëåí íåñêîëüêèìè ìåõàíèçìàìè, êàê ïàíêðåîòðîïíûìè,
òàê è ýêñòðàïàíêðåàòè÷åñêèìè. Åñòü îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü, ÷òî îòìå÷åííûå
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Ò à á ë è ö à 15.8

Âëèÿíèå äèàáåíîëà íà ïîêàçàòåëè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
è ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé ëèíèè NMRI

(Popovich et al., 2004)

Ïîêàçàòåëè Êîíòðîëü Äèàáåíîë

Êîëè÷åñòâî ìûøåé 50 50

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ñóò. 346 � 11.9 369 � 12.9

Ìåäèàíà 371 385

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè 10 % ìàêñèìàëü-
íî ïðîæèâøèõ ìûøåé, ñóò.

480 � 9.2 504 � 6.4*

Ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ñóò. 511 518

a, ñóò.–1 0.0140
(0.0139; 0.0157)a

0.0136
(0.0133; 0.0145)

MRDT, ñóò. 49.62
(44.13; 49.85)

51.09
(47.94; 51.99)

Êîëè÷åñòâî ìûøåé 50 50

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ îïóõîëÿìè, % 25 (50 %) 17 (34 %)

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ ÎÌÆ, % 21 (42 %) 16 (32 %)

Âîçðàñò îáíàðóæåíèÿ 1-é îïóõîëè ìîëî÷íîé æåëåçû
(ÎÌÆ), ñóò.

176 273

Ñðåäíèé ëàòåíòíûé ïåðèîä ÎÌÆ, ñóò. 259 � 13.8 328 � 12.4**

Îáùåå êîëè÷åñòâî ÎÌÆ 26 21

Ìíîæåñòâåííîñòü ÎÌÆ, êîëè÷åñòâî ÎÌÆ/ìûøü 1.24 � 0.1 1.31 � 0.12

Ìàêñèìàëüíûé äèàìåòð ÎÌÆ, ñì 2.51 � 0.21 2.50 � 0.25

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ ìåòàñòàçàìè ÎÌÆ â ëåãêèå, % 5 (10 %) 0*

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñî çëîêà÷åñòâåííûìè ëèìôîìàìè 4 (8 %) 1 (2 %)

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Êîíñòàíòà a â óðàâíåíèè Ãîìïåðòöà: R = R0(exp)at, ãäå R0 = ñìåðòíîñòü âî âðåìÿ
t = 0; MRDT — âðåìÿ óäâîåíèÿ ñèëû ñìåðòíîñòè (mortality rate doubling time). à — â ñêîáêàõ — 95%-íûé
äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë. Ðàçëè÷èå ñ ñîîòâåòñòâóþùèì ïîêàçàòåëåì äëÿ êîíòðîëüíîé ãðóïïû ñòàòèñòè÷å-
ñêè äîñòîâåðíî, * — p < 0.05; ** — p < 0.01.



ìåõàíèçìû ìîãóò áûòü îòâåòñòâåííûìè çà ãåðîïðîòåêòîðíûå è àíòèêàíöå-
ðîãåííûå ñâîéñòâà äèàáåíîëà.

Â ñîâîêóïíîñòè èìåþùèåñÿ äàííûå ïîçâîëÿþò ðàññìàòðèâàòü ïðèìåíå-
íèå àíòèäèàáåòè÷åñêèõ ñðåäñòâ ñ ó÷åòîì èõ õèìè÷åñêîé ïðèðîäû è ìåõà-
íèçìà äåéñòâèÿ (òàáë. 15.9) â êà÷åñòâå ïåðñïåêòèâíîãî íàïðàâëåíèÿ â îáëàñ-
òè ïðîôèëàêòèêè àññîöèèðîâàííîé ñ âîçðàñòîì ïàòîëîãèè. Â êëèíè÷åñêèõ
íàáëþäåíèÿõ áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðèìåíåíèå àíòèäèáåòè÷åñêèõ áèãóà-
íèäîâ óëó÷øàåò 5- è 10-ëåòíþþ âûæèâàåìîñòü îíêîëîãè÷åñêèõ áîëüíûõ
(Berstein, 2005) è ñíèæàåò ðèñê ðàçâèòèÿ ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû ó áîëüíûõ
ñàõàðíûì äèàáåòîì 2-ãî òèïà (Evans et al., 2005). Â ðÿäå èññëåäîâàíèé ïîêà-
çàíî, ÷òî ïðèìåíåíèå ìåòôîðìèíà ñíèæàåò íà 36 % îáùóþ ñìåðòíîñòü ó
ëþäåé, ñìåðòíîñòü îò èíôàðêòîâ ìèîêàðäà (íà 39 %) è íà 42 % ñìåðòíîñòü
îò îñëîæíåíèé ñàõàðíîãî äèàáåòà (Scarpelli, 2003; Eurich et al., 2005).

Äàííûå ëèòåðàòóðû è ðåçóëüòàòû íàøèõ èññëåäîâàíèé ñâèäåòåëüñòâóþò
î ïåðñïåêòèâíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ àíòèäèàáåòè÷åñêèõ áèãóàíèäîâ êàê äëÿ
ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíèÿ îïóõîëåé, òàê è â êà÷åñòâå ãåðîïðîòåêòîðîâ. Òà-
êèì îáðàçîì, â îïûòàõ íà êðûñàõ è ìûøàõ íàìè âûÿâëåí ãåðîïðîòåêòîðíûé
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Ò à á ë è ö à 15.9

Ìåõàíèçì äåéñòâèÿ àíòèäèàáåòè÷ñåêèõ áèãóàíèäîâ (Anisimov, 2003)

Âëèÿíèå íà ìåòàáîëè÷åñêèå
ïàðàìåòðû

Âëèÿíèå íà ãîìåîñòàòè÷åñêóþ
ðåãóëÿöèþ

Âëèÿíèå íà âîçðàñòíóþ
ïàòîëîãèþ

Ñíèæàåò èçáûòîê èíñóëèíà ïðè
ãëþêîçíîé íàãðóçêå ó ëèö ñ
îæèðåíèåì è äèàáåòîì

Óâåëè÷èâàåò ÷óâñòâèòåëüíîñòü
ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíîé
ñèñòåìû ê òîðìîæåíèþ ýñò-
ðîãåíàìè

Òîðìîçèò ðàçâèòèå àòåðî-
ñêëåðîçà

Óìåíüøàåò óðîâåíü IGF-1 â ñû-
âîðîòêå êðîâè

Âîññòàíàâëèâàåò ôóíêöèþ
ÿè÷íèêîâ ó ñòàðûõ êðûñ

Òîðìîçèò ðàçâèòèå ñïîí-
òàííûõ îïóõîëåé

Óãíåòàåò ãëþêîíåîãåíåç â ïå÷å-
íè

Óâåëè÷èâàåò ÷óâñòâèòåëü-
íîñòü ãèïîòàëàìî-ãèïîôè-
çàðíîé ñèñòåìû ê òîðìîæå-
íèþ ãëþêîêîðòèêîèäàìè

Ñíèæàåò àðòåðèàëüíîå äàâ-
ëåíèå ó ïàöèåíòîâ ñ ãè-
ïåðòåíçèåé

Ñíèæàåò óðîâåíü õîëåñòåðèíà è
òðèãëèöåðèäîâ â ñûâîðîòêå
êðîâè

Èçìåíÿåò ãèïîòàëàìè÷åñêóþ
ðåãóëÿöèþ ïèùåâîãî ïîâå-
äåíèÿ

Óâåëè÷èâàåò ôèáðèíîëè-
òè÷åñêóþ àòèâíîñòü êðî-
âè

Ïîâûøàåò ÷óâñòâèòåëüíîñòü òêà-
íåé ê èíñóëèíó

Óâåëè÷èâàåò âûñâîáîæäåíèå
äîôàìèíà â ìåçîëèìáè÷å-
ñêèõ ñòðóêòóðàõ ìîçãà

Óëó÷øàåò ïîêàçàòåëè êëå-
òî÷íîãî èììóíèòåòà ó
ëþäåé

Óâåëè÷èâàåò óòèëèçàöèþ ãëþ-
êîçû

Ñíèæàåò àêòèâíîñòü ìîíîàìè-
íîîêñèäàçû

Óìåíüøàåò èììóíîäå-
ïðåññèâíûé ýôôåêò ñè-
ëüíûõ êàíöåðîãåíîâÓìåíüøàåò ìåòàáîëèçì õîëå-

ñòåðèíà â ôèáðîáëàñòàõ ÷åëî-
âåêà

Ñíèæàåò êîíöåíòðàöèþ õîëåñòå-
ðèíà â ëèìôîöèòàõ è òðîìáî-
öèòàõ



ýôôåêò àíòèäèàáåòè÷åñêèõ áèãóàíèäîâ, ñîïðîâîæäàâøèéñÿ ñíèæåíèåì ÷àñ-
òîòû ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé. Íàøè ðåçóëüòàòû ñîîòâåòñòâóþò íà-
áëþäåíèÿì àìåðèêàíñêèõ èññëåäîâàòåëåé, èñïîëüçîâàâøèõ êðûñ è ìûøåé
äðóãèõ ëèíèé è òàêæå íå îáíàðóæèâøèõ êàíöåðîãåííîãî ýôôåêòà ôåíôîð-
ìèíà. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî àíòèäèàáåòè÷åñêèé ïðåïàðàò òîëáóòàìèä (ïðî-
èçâîäíîå ñóëüôîíèëìî÷åâèíû) ïðè õðîíè÷åñêîì ââåäåíèè êðûñàì è ìû-
øàì íå îêàçûâàë âëèÿíèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ è ÷àñòî-
òó ðàçâèòèÿ ó íèõ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé (Anisimov, 1987). Íà ðàçëè÷íûõ
ìîäåëÿõ õèìè÷åñêîãî è ðàäèàöèîííîãî êàíöåðîãåíåçà óñòàíîâëåíî, ÷òî
ôåíôîðìèí è áóôîðìèí òîðìîçÿò ðàçâèòèå îïóõîëåé ðàçëè÷íûõ ãèñòîãåíå-
çà è ëîêàëèçàöèé. Ýòîò ýôôåêò ïðîÿâëÿëñÿ íå òîëüêî â ñíèæåíèè ÷àñòîòû
îïóõîëåé, íî è â óâåëè÷åíèè ëàòåíòíîãî ïåðèîäà èõ ðàçâèòèÿ (Anisimov,
1987) (òàáë. 15.10). Ïîêàçàíî, ÷òî ôåíôîðìèí óãíåòàåò in vitro ïðîëèôåðà-
öèþ êëåòîê ðàêà ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû LNCaP è êëåòîê íåéðîáëàñòîìû
SH-SY5Y ÷åëîâåêà (Caraci et al., 2003). Â îïûòàõ ñ ïåðåâèâàåìûìè îïóõîëÿ-
ìè âûÿâëåíî òîðìîçÿùåå äåéñòâèå ôåíîôîðìèíà íà ðîñò êàðöèíîìû Ýðëè-
õà (Dilman, 1994) è ïîòåíöèðóåò öèòîñòàòè÷åñêèé ýôôåêò íà ïåðåâèâàåìûé
ðàê øåéêè ìàòêè SCC, ãåïàòîìó-22à è êàðöèíîìó ëåãêîãî Ëüþèñ (Dilman,
Anisimov, 1979). Óñòàíîâëåíî, ÷òî ìåòôîðìèí óìåíüøàåò ïðîÿâëåíèÿ îêèñ-
ëèòåëüíîãî ñòðåññà, âûçûâàåìîãî àäðèàìèöèíîì è åãî ìóòàãåííûé ýôôåêò
(Aleisa et al., 2007).

Ñðàâíåíèå ýôôåêòîâ, âûçûâàåìûõ îãðàíè÷åíèåì êàëîðèéíîñòè äèåòû
è àíòèäèàáåòè÷åñêèìè ïðåïàðàòàìè, ïîêàçûâàåò, ÷òî ïîñëåäíèå èìåþò
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Ò à á ë è ö à 15.10

Âëèÿíèå àíòèäèàáåòè÷åñêèõ áèãóàíèäîâ íà êàíöåðîãåíåç ó ãðûçóíîâ*

Âèä Ïðåïàðàò Êàíöåðîãåí
Îñíîâíàÿ ëîêàëèçàöèÿ

îïóõîëåé
Ýôôåêò

Ìûøè Ôåíôîðìèí Ñïîíòàííûå îïóõîëè Ìîëî÷íàÿ æåëåçà �

Òî æå ÌÕ Ïîäêîæíûå îïóõîëè �

Êðûñû Áóôîðìèí Ñïîíòàííûå îïóõîëè Îáùàÿ ÷àñòîòà �

Ôåíôîðìèí Ñïîíòàííûå îïóõîëè Òî æå �

Òî æå ÄÌÁÀ Ìîëî÷íàÿ æåëåçà �

» » ÍÌÌ Òî æå �

Áóôîðìèí ÄÌÁÀ » » �

Òî æå ÍÌÌ, òðàíñïëàöåíòàðíî Íåðâíàÿ ñèñòåìà �

Ôåíôîðìèí ÍÝÌ, òðàíñïëàöåíòàðíî Íåðâíàÿ ñèñòåìà, ïî÷êè �

Òî æå ÄÌÃ Òîëñòàÿ êèøêà �

» » Îáùåå ðåíòãåíîâñêîå îáëó-
÷åíèå

Îáùàÿ ÷àñòîòà �

Õîìÿ÷êè Ìåòôîðìèí ÍÁÎÏÀ Ïîäæåëóäî÷íàÿ æåëåçà �

Ï ð è ì å ÷ à í è å. ÄÌÁÀ — 7, 12-äèìåòèëáåíç(à)àíòðàöåí; ÄÌÃ — 1,2-äèìåòèëãèäðàçèí; ÌÕ —
20-ìåòèëõîëàíòðåí; ÍÁÎÏÀ — N-íèòðîçî-áèñ(2-îêñîïðîïèë)àìèí; ÍÌÌ — N-íèòðîçîìåòèëìî÷åâèíà;
ÍÝÌ — N-íèòðîçîýòèëìî÷åâèíà. * — ïîëíàÿ áèáëèîãðàôèÿ öèòèðîâàííûõ ðàáîò ïðèâåäåíà â ðàáîòàõ
(Anisimov, 1987, 2006).



ðÿä î÷åâèäíûõ ïðåèìóùåñòâ ïåðåä îãðàíè÷åííûì êàëîðèéíî ïèòàíèåì è
ìîãóò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê ìèìåòèêè ïîñëåäíèõ (òàáë. 15.11) (Ingram et al.,
2006).

15.12. ÌÅËÀÒÎÍÈÍ

15.12.1. Îïûòû íà ìûøàõ

Âïåðâûå ñïîñîáíîñòü ìåëàòîíèíà óâåëè÷èâàòü ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèç-
íè ìûøåé áûëà óñòàíîâëåíà W. Pierpaoli è G. J. M. Maestroni (Pierpaoli, Ma-
estroni, 1987). Â íîÿáðå 1985 ã. àâòîðû íà÷àëè åæåäíåâíûå ââåäåíèÿ ìåëàòî-
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Ò à á ë è ö à 15.11

Ñðàâíèòåëüíûå õàðàêòåðèñòèêè ó ãðûçóíîâ ïðè íîðìàëüíîì ñòàðåíèè,
îãðàíè÷åíèè êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ

è âîçäåéñòâèè àíòèäèàáåòè÷åñêèõ áèãóàíèäîâ (Anisimov et al., 2005)

Ïàðàìåòðû
Ñòàðå-

íèå
ÎÊÄ

Ìûøè
Ýéìñà

GHR–/– Igf1r+/– FIRKO

Àíòè-
äèàáåòè-
÷åñêèå
áèãóà-
íèäû

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè � +40—50 % 50 % 46 % +33 % +18 % +20 %

Òîëåðàíòíîñòü ê ãëþêîçå � � � � ��a = èëè � �

×óâñòâèòåëüíîñòü ê èíñó-
ëèíó

� � � � � � â æè-
ðîâîé
òêàíè

�

Óðîâåíü â ïëàçìå:
èíñóëèí
ãîðìîí ðîñòà
IGF-1

�

�

�

�

�

�

�

0
�

�

�

�

=
ÍÄ
�

�

�

�

�

�

�

Ðàçìåðû òåëà � � � � � � �

Ñîäåðæàíèå æèðà � � � ÍÄ �� � �

Ðåïðîäóêòèâíàÿ ôóíêöèÿ � �b �b �b =b ÍÄ �

Òèðåîèäíàÿ ôóíêöèÿ � � � � = ÍÄ �

Êîðòèêîñòåðîí â ñûâîðîòêå � � = = ÍÄ ÍÄ �

Èììóííàÿ ôóíêöèÿ � � = èëè
�

ÍÄ ÍÄ ÍÄ �

Ðåçèñòåíòíîñòü ê îêèñëè-
òåëüíîìó ñòðåññó

� � � � � � �

×àñòîòà îïóõîëåé � � = èëè
�

= = ÍÄ �

Ï ð è ì å ÷ à í è å. �— ñíèæåíèå; �— óâåëè÷åíèå; = íåò ýôôåêòà; 0 — îòñóòñòâóåò; ÍÄ — íåò äàííûõ.
a — Òîëåðàíòíîñòü ê ãëþêîçå óâåëè÷èâàëàñü ó ñàìîê, íî óìåíüøàëàñü ó ñàìöîâ. b — Ðåïðîäóêòèâíàÿ ôóí-
êöèÿ ïî îòíîøåíèþ ê íîðìàëüíî ñòàðåþùèì ìûøàì.



íèíà ñ ïèòüåâîé âîäîé (10 ìã/ë) 10 ñàìöàì ìûøåé ëèíèè C57BL/6J. 10 êîí-
òðîëüíûõ æèâîòíûõ ïîëó÷àëè 0.01 % ðàñòâîð ýòàíîëà, ñëóæèâøèé ðàñòâî-
ðèòåëåì äëÿ ìåëàòîíèíà. Â íà÷àëå îïûòà âîçðàñò ìûøåé ñîñòàâëÿë
575 äíåé (îêîëî 19 ìåñÿöåâ), è âñå îíè áûëè âïîëíå çäîðîâû. Ìåëàòîíèí
æèâîòíûå ïîëó÷àëè ñ 18.00 äî 8.30 ÷. ×åðåç 5 ìåñÿöåâ ïîñëå íà÷àëà îïûòà
êîíòðîëüíûå æèâîòíûå ñòàëè òåðÿòü â âåñå, áûëè ìàëîàêòèâíû, îáëûñåëè.
Ââåäåíèå ìåëàòîíèíà ïðåäîõðàíÿëî æèâîòíûõ îò âîçðàñòíîé ïîòåðè âåñà, è
îí ñîõðàíÿëñÿ íà óðîâíå 18-ìåñÿ÷íûõ. Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
ìûøåé ïîä âëèÿíèåì ìåëàòîíèíà óâåëè÷èëàñü íà 20 %, ñîñòàâèâ 931 ± 80
äíåé ïðîòèâ 752 ± 81 äíåé â êîíòðîëüíîé ãðóïïå. Ïî ðàñ÷åòàì àâòîðîâ ðàç-
ëè÷èå äîñòîâåðíî (ð < 0.01, ïðè âàðèàíòíîì àíàëèçå). Îäíàêî ïðè ðàñ÷åòå
ïî êðèòåðèþ t Ñòüþäåíòà, ðàçëè÷èå îêàçûâàåòñÿ íåçíà÷èìûì (t = 1.57;
ð < 0.05).

Â 1991 ã. W. Pierpaoli è ñîàâò. ïðåäñòàâèëè ðåçóëüòàòû òðåõ ñåðèé îïû-
òîâ ñ õðîíè÷åñêèì ââåäåíèåì ìåëàòîíèíà ìûøàì ðàçëè÷íûõ ëèíèé. Âî
âñåõ îïûòàõ ìåëàòîíèí ââîäèëè òîëüêî â íî÷íîå âðåìÿ ñ ïèòüåâîé âîäîé
(10 ìã/ë). 15 ñàìêàì ìûøåé ëèíèè Ñ3Í/Íå ìåëàòîíèí íà÷èíàëè ââîäèòü ñ
12-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà. Â êîíòðîëüíîé ãðóïïå áûëî 14 ìûøåé. Ìåëàòîíèí
íå òîëüêî íå óâåëè÷èë ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ýòèõ ìûøåé, íî ïðèâåë ê
óâåëè÷åíèþ ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ íîâîîáðàçîâàíèé, ïðåèìóùåñòâåííî ïîðà-
æàâøèõ îðãàíû ðåïðîäóêòèâíîé ñèñòåìû (ëèìôî- èëè ðåòèêóëîñàðêîìû,
êàðöèíîìû ÿè÷íèêîâ). Äàííûå î ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è ÷àñ-
òîòå íîâîîáðàçîâàíèé â êîíòðîëüíîé è ïîäîïûòíîé ãðóïïàõ íå áûëè ïðèâå-
äåíû. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ñàìîê ìûøåé ëèíèè Ñ3Í/Íå õàðàêòåðèçóåò
âûñîêàÿ ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû (Storer,
1966), îäíàêî àâòîðû íå ñîîáùàþò êàêèõ-ëèáî ñâåäåíèé îá èõ îáíàðóæåíèè
â êîíòðîëüíîé èëè ïîäîïûòíîé ãðóïïàõ. Ìûøè, ïîëó÷àâøèå ìåëàòîíèí,
æèëè â ñðåäíåì íà 2 ìåñÿöà ìåíüøå êîíòðîëüíûõ. Íà 2 ìåñÿöà áûëà êîðî÷å
è ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé, êîòîðûì ââîäèëè ìåëà-
òîíèí.

Âî 2-é ñåðèè îïûòîâ ìåëàòîíèí ââîäèëè â äíåâíîå èëè íî÷íîå âðåìÿ
ìûøàì-ñàìêàì ëèíèè NZB (New Zealand Black), õàðàêòåðèçóþùèõñÿ âûñî-
êîé ÷àñòîòîé ðàçâèòèÿ àóòîèììóííîé ãåìîëèòè÷åñêîé àíåìèè, íåôðîñêëå-
ðîçà è ñèñòåìíûõ èëè ëîêàëèçîâàííûõ ðåòèêóëîêëåòî÷íûõ îïóõîëåé òèïà
À èëè Â. Â êàæäîé ãðóïïå áûëî ïî 10 æèâîòíûõ, è ìåëàòîíèí íà÷èíàëè
ââîäèòü ñ ÷åòûðåõìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà. Ââåäåíèå ìåëàòîíèíà äíåì íå îêàçû-
âàëî âëèÿíèÿ íà âûæèâàåìîñòü ìûøåé, è âñå îíè ïîãèáëè ê 20-ìåñÿ÷íîìó
âîçðàñòó (â êîíòðîëå — ê 19-ìó ìåñÿöó æèçíè). Ïðè ââåäåíèè ìåëàòîíèíà â
íî÷íûå ÷àñû â âîçðàñòå 20 ìåñÿöåâ áûëè æèâû 4 èç 10 ìûøåé ýòîé ãðóïïû,
à äî 22-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà äîæèëè 2 ìûøè. Ïîñëåäíÿÿ ìûøü ïðîæèëà
2 ìåñÿöà, ò. å. íà 4 ìåñÿöà áîëüøå ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
â êîíòðîëüíîé ãðóïïå. Àâòîðû íå íàáëþäàëè êàêèõ-ëèáî ðàçëè÷èé â ïðè÷è-
íàõ ñìåðòè â êîíòðîëüíîé è ïîäîïûòíûõ ãðóïïàõ.

Òðåòüÿ ñåðèÿ îïûòîâ áûëà ïîâòîðåíèåì îïûòà ñ ìûøàìè-ñàìöàìè ëè-
íèè C57BL/6. Íà ýòîò ðàç â êîíòðîëüíîé ãðóïïå áûëî 20, à â ïîäîïûòíîé —
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15 ìûøåé â âîçðàñòå 19 ìåñÿöåâ. Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè â
êîíòðîëå ñîñòàâèëà 743 ± 84 äíÿ, à â ãðóïïå, ïîëó÷àâøåé ìåëàòîíèí, 871 ±
� 118 äíåé (ð < 0.001 ïî äàííûì àâòîðîâ è t = 0.8; ð < 0.05 ïðè ðàñ÷åòå ñ èñ-
ïîëüçîâàíèåì êðèòåðèÿ t Ñòüþäåíòà). Ââåäåíèå ìåëàòîíèíà íå ñêàçûâàëîñü
ñóùåñòâåííî íà âåñå òåëà ìûøåé â òó èëè èíóþ ñòîðîíó ïðè ñðàâíåíèè ñ
êîíòðîëåì.

Ïîçäíåå W. Pierpaoli è W. Regelson (1994) îáîáùèëè ñòàðûå äàííûå è
ïðåäñòàâèëè ðåçóëüòàòû íîâûõ ýêñïåðèìåíòîâ ïî èçó÷åíèþ âëèÿíèÿ ìåëà-
òîíèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé ðàçíûõ ëèíèé. Ìåëàòîíèí ââî-
äèëè ñ ïèòüåâîé âîäîé (10 ìã/ë) â íî÷íûå ÷àñû (ñ 18.00 äî 8.30 ÷). Ñàìêàì
ìûøåé BALB/c ãîðìîí íà÷èíàëè ââîäèòü ñ 15-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà. Ñðåäíÿÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè 26 êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ ñîñòàâèëà 715 äíåé,
òîãäà êàê ïîëó÷àâøèå ìåëàòîíèí 12 ìûøåé æèëè â ñðåäíåì 843 äíÿ, ò. å. íà
18 % äîëüøå. Ìåäèàíà ñîñòàâèëà ñîîòâåòñòâåííî 24.8 ìåñÿöà â êîíòðîëå è
28.1 ìåñÿöà â ïîäîïûòíîé ãðóïïå, à ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèç-
íè — 27.2 è 29.4 ìåñÿöà ñîîòâåòñòâåííî. Àâòîðû íå íàáëþäàëè êàêèõ-ëèáî
ðàçëè÷èé â âåñå òåëà ìåæäó ìûøàìè îáåèõ rpyïï. Â äðóãîì îïûòå ìåëàòî-
íèí ââîäèëè òàêæå ñ ïèòüåâîé âîäîé â íî÷íûå ÷àñû â äîçå 10 ìã/ë ñàìöàì
ìûøåé BALB/c íà÷èíàÿ ñ 18-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà è óáèâàëè ãðóïïàìè ÷åðåç
4, 7 è 8 ìåñÿöåâ ïîñëå íà÷àëà âîçäåéñòâèÿ. ×åðåç 8 ìåñÿöåâ íàáëþäåíèÿ âåñ
òèìóñà, íàäïî÷å÷íèêîâ è òåñòèêóë ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ ìåëàòîíèí, ñóùåñò-
âåííî îòëè÷àëñÿ îò îäíîâîçðàñòíîãî êîíòðîëÿ. Àíàëîãè÷íûì îáðàçîì óëó÷-
øàëèñü òàêèå ïîêàçàòåëè, êàê ÷èñëî ëèìôîöèòîâ â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè,
óðîâåíü öèíêà, òåñòîñòåðîíà è òèðåîèäíûõ ãîðìîíîâ. Àâòîðû ïîëàãàþò,
÷òî öèêëè÷åñêîå ââåäåíèå ìåëàòîíèíà îêàçûâàåò ïîëîæèòåëüíîå âëèÿíèå
íà ìûøåé, ïîääåðæèâàÿ â íèõ áîëåå ìîëîäîå ñîñòîÿíèå ýíäîêðèííûõ è òè-
ìèêî-ëèìôîèäíûõ îðãàíîâ. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ÷èñëî ñòàðûõ ìûøåé â
ãðóïïàõ áûëî êðàéíå íåâåëèêî (5—6), à êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà 3-ìåñÿ÷íûõ
ìûøåé âêëþ÷àëà òîëüêî 3 æèâîòíûõ.

S. P. Lenz è ñîàâò. (1995) ââîäèëè ìåëàòîíèí ñàìêàì ìûøåé NZB/W â
èíúåêöèÿõ â ðàçîâîé äîçå 100 ìêã íà ìûøü (2—3.5 ìã/êã) åæåäíåâíî â óò-
ðåííèå ÷àñû (ìåæäó 08.00 è 10.00 ÷) èëè âå÷åðîì (ìåæäó 17.00 è 19.00 ÷)
íà÷èíàÿ ñ 8-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà è â òå÷åíèå 9 ìåñÿöåâ. Â êàæäîé ãðóïïå áû-
ëî ïî 15 æèâîòíûõ. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ââåäåíèå ìåëàòîíèíà â óòðåííèå
÷àñû ñóùåñòâåííî (ð < 0.001) óâåëè÷èâàåò âûæèâàåìîñòü ìûøåé, òîãäà êàê
âå÷åðíèå èíúåêöèè òàêèì ýôôåêòîì íå îáëàäàëè. Òàê, åñëè äî 34-íåäåëüíî-
ãî âîçðàñòà äîæèëî òîëüêî 20 % êîíòðîëüíûõ ìûøåé, â «óòðåííåé» ãðóïïå
áûëè æèâû 65 % æèâîòíûõ, ïðè÷åì 30 % äîæèëè äî êîíöà ïåðèîäà íàáëþ-
äåíèÿ (44 íåäåëè). Â «âå÷åðíåé» ãðóïïå äî 34-íåäåëüíîãî âîçðàñòà äîæèëî
ïðàêòè÷åñêè ñòîëüêî æå (60 %) ìûøåé, îäíàêî 37-íåäåëüíûé âîçðàñò ïåðå-
æèëè ëèøü 20 % æèâîòíûõ. Àâòîðû îòìåòèëè çàìåäëåíèå âîçðàñòíîãî íà-
ðàñòàíèÿ ïðîòåèíóðèè ó ìûøåé, êîòîðûì ìåëàòîíèí ââîäèëè â óòðåííèå
÷àñû. Ê ñîæàëåíèþ, íàáëþäåíèå çà æèâîòíûìè áûëî ïðåêðàùåíî äî åñòåñò-
âåííîé ãèáåëè æèâîòíûõ âî âñåõ ãðóïïàõ. ×èñëî ìûøåé â ãðóïïàõ áûëî
âåñüìà íåâåëèêî, ïîëíàÿ àóòîïñèÿ æèâîòíûõ íå ïðîèçâîäèëàñü.

187

×àñòü V. Ìîäèôèöèðóþùèå ôàêòîðû ñòàðåíèÿ êàê ñðåäñòâà äëÿ èçó÷åíèÿ åãî ìåõàíèçìîâ



E. Mocchegiani è ñîàâò. (1998) ââîäèëè ìåëàòîíèí ñ ïèòüåâîé âîäîé
(10 ã/ë) â íî÷íûå ÷àñû 50 ñàìöàì ìûøåé ëèíèè Balb/c íà÷èíàÿ ñ 18-ìåñÿ÷-
íîãî âîçðàñòà. 50 ìûøåé äðóãîé ãðóïïû ïîëó÷àëè âîäó ñ äîáàâëåíèåì ñóëü-
ôàòà öèíêà (22 ìã/ë) è 50 ñëóæèëè èíòàêòíûì êîíòðîëåì. Çà ìûøàìè íà-
áëþäàëè äî åñòåñòâåííîé ãèáåëè, èõ ðåãóëÿðíî âçâåøèâàëè è îïðåäåëÿëè
ïîòðåáëåíèå êîðìà. Ïðèìåíåíèå ìåëàòîíèíà è öèíêà ñóùåñòâåííî ñäâèãàëî
âïðàâî êðèâûå âûæèâàåìîñòè æèâîòíûõ è óâåëè÷èâàëî íà 2 è 3 ìåñÿöà ñî-
îòâåòñòâåííî ìàêñèìàëüíóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ ïî ñðàâ-
íåíèþ ñ èíòàêòíûì êîíòðîëåì. Íè ìåëàòîíèí, íè öèíê íå âëèÿëè íà ïî-
òðåáëåíèå êîðìà è äèíàìèêó âåñà òåëà æèâîòíûõ.

A. Conti è G. J. M. Maestroni (1998) èçó÷àëè âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè ñàìîê ìûøåé ëèíèè NOD (non-obese diabetic), õà-
ðàêòåðèçóþùèõñÿ âûñîêîé ÷àñòîòîé ðàçâèòèÿ èíñóëèíçàâèñèìîãî äèàáåòà.
Îäíîé èç ãðóïï ìûøåé (n = 25) áûëà ïðîèçâåäåíà ýïèôèçýêòîìèÿ ñðàçó ïî-
ñëå ðîæäåíèÿ, 2-ÿ ãðóïïà (n = 30) ïîëó÷àëà ìåëàòîíèí ïîäêîæíî â äîçå
4 ìã/êã â 16.30 ÷ 5 ðàç â íåäåëþ íà÷èíàÿ ñ âîçðàñòà 4 íåäåëè è äî 38-é íåäå-
ëè æèçíè. Ìûøàì 3-é ãðóïïû ïî òàêîé æå ñõåìå ââîäèëè ïîäêîæíî áû÷üþ
ñûâîðîòêó (PBS) è îíè ñëóæèëè êîíòðîëåì ê ãðóïïå 2. Ìûøàì 4-é ãðóïïû
(n = 17) ìåëàòîíèí ââîäèëè ñ ïèòüåâîé âîäîé (10 ìã/ë) â íî÷íûå ÷àñû 5 ðàç
â íåäåëþ ñ 4-é ïî 38-þ íåäåëþ æèçíè, 5-þ ãðóïïó ñîñòàâèëè 29 èíòàêòíûõ
æèâîòíûõ. Ýïèôèçýêòîìèðîâàííûå ìûøè íà÷àëè ïîãèáàòü óæå â âîçðàñòå
19 íåäåëü, àóòîèììóííûé äèàáåò ó íèõ áûñòðî ïðîãðåññèðîâàë, è ê 32 íåäå-
ëå æèçíè 92 % âñåõ æèâîòíûõ ýòîé ãðóïïû ïîãèáëè. Â êîíòðîëå ìûøè íà-
÷àëè ïîãèáàòü ñ 18-é íåäåëè æèçíè, îäíàêî íàêëîí êðèâîé âûæèâàåìîñòè
áûë ñóùåñòâåííî ìåíüøèì, è ê 50-é íåäåëå æèçíè âûìåðëî 65.5 % êîíò-
ðîëüíûõ æèâîòíûõ. Ïðè õðîíè÷åñêîì ïîäêîæíîì ââåäåíèè ìåëàòîíèíà â
òå÷åíèå 33 íåäåëü ñóùåñòâåííî çàìåäëÿëàñü ñêîðîñòü ðàçâèòèÿ áîëåçíè è
ñíèæàëàñü ñìåðòíîñòü. Äî âîçðàñòà 50 íåäåëü íå äîæèëî òîëüêî 10 % ìû-
øåé, êîòîðûì ïîäêîæíî ââîäèëè ìåëàòîíèí. Èíòåðåñíî, ÷òî èíúåêöèè
áû÷üåé ñûâîðîòêè òàêæå çàìåäëÿëè ðàçâèòèå äèàáåòà, îäíàêî äî âîçðàñòà
50 íåäåëü äîæèëî ëèøü 32 % ìûøåé ýòîé ãðóïïû. Ýôôåêò ââåäåíèÿ ìåëà-
òîíèíà ñ ïèòüåâîé âîäîé áûë ìåíåå âûðàæåí, ÷åì ïðè åãî ïîäêîæíîì ââå-
äåíèè: äî êîíöà ñðîêà íàáëþäåíèÿ äîæèëî 58.8 % ìûøåé ýòîé ãðóïïû ïðî-
òèâ 34.5 % â êîíòðîëå (ð < 0.0019). Òàêèì îáðàçîì, åñëè ýïèôèçýêòîìèÿ
óñêîðÿëà ðàçâèòèå äèàáåòà è óêîðà÷èâàëà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìû-
øåé ëèíèè NOD, òî ââåäåíèå ìåëàòîíèíà çàìåäëÿëî ðàçâèòèå çàáîëåâàíèÿ
è óâåëè÷èâàëî ïðîäîëæèòåëíüîñòü æèçíè æèâîòíûõ (Conti, Maestroni,
1998).

Â äðóãîì áîëüøîì èññëåäîâàíèè ìåëàòîíèí ñ êîðìîì (11 ððm èëè
68 ìêã/êã âåñà òåëà â äåíü) äàâàëè ñàìöàì ìûøåé ëèíèè C57BL/6 íà÷èíàÿ ñ
18-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà (Lipman et al., 1998). Äèíàìèêà âåñà òåëà è ïîòðåáëå-
íèÿ êîðìà ïîä âëèÿíèåì ìåëàòîíèíà ñóùåñòâåííî íå îòëè÷àëàñü îò òàêîâîé
ó êîíòðîëüíûõ æèâîòíûõ. Íå íàáëþäàëîñü òàêæå íèêàêèõ ðàçëè÷èé â ñìåðò-
íîñòè â ãðóïïå êîíòðîëüíûõ ìûøåé è ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ ñ êîðìîì ìåëà-
òîíèí. Òàê, 50%-íàÿ ñìåðòíîñòü â êîíòðîëå íàñòóïàëà â âîçðàñòå 26.5 ìåñÿ-
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öà, à ïðè ââåäåíèè ìåëàòîíèíà — â 26.7 ìåñÿöà. Êðèâûå ñìåðòíîñòè, à òàê-
æå äàííûå î ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè æèâîòíûõ â ðàçíûõ
ãðóïïàõ â ðàáîòå íå ïðåäñòàâëåíû. Áîëåå òîãî, èõ óáèâàëè â âîçðàñòå 24 ìå-
ñÿöåâ (êîãîðòà 1) ëèáî â âîçðàñòå, êîãäà óìèðàëà ïîëîâèíà âñåõ æèâîòíûõ â
ãðóïïå (âîçðàñò 50%-íîé ñìåðòíîñòè), ò. å. ÷åðåç 6 èëè 8.5 ìåñÿöà ïîñëå íà-
÷àëà îïûòà (êîãîðòà 2). Ïîñëåäíþþ, 3-þ êîãîðòó ñîñòàâèëè ìûøè, êîòîðûå
ïàëè ðàíåå äâóõëåòíåãî âîçðàñòà èëè äî äîñòèæåíèÿ âîçðàñòà 50%-íîé
ñìåðòíîñòè. Â 1-é êîãîðòå áûëî ïî 20 êîíòðîëüíûõ è ïîëó÷àâøèõ ìåëàòî-
íèí ìûøåé, âî 2-é ñîîòâåòñòâåííî 7 è 13 ìûøåé, à â 3-é ñîîòâåòñòâåííî 38
è 30 æèâîòíûõ â ãðóïïå. Â ýòèõ òðåõ êîãîðòàõ ðàçäåëüíî îöåíèâàëàñü ÷àñ-
òîòà ðàçâèâøèõñÿ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ. Àâòîðû íå îáíàðóæèëè êà-
êèõ-ëèáî ðàçëè÷èé â îáùåé ÷àñòîòå ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåññîâ ìåæäó
ìûøàìè êîíòðîëüíîé ãðóïïû è ïîëó÷àâøèìè ìåëàòîíèí. Îäíàêî òàêîé âû-
âîä, íà íàø âçãëÿä, íå âïîëíå êîððåêòåí è îïðîâåðãàåòñÿ äàííûìè, ïðåä-
ñòàâëåííûìè â ñòàòüå. Òàê, àâòîðû îáúåäèíèëè ïîä îäíîé ðóáðèêîé âñå ïà-
òîëîãè÷åñêèå ïðîöåññû, âêëþ÷àÿ äåãåíåðàòèâíî-àòðîôè÷åñêèå, ëèìôî-
ïðîëèôåðàòèâíûå, è íîâîîáðàçîâàíèÿ. Âìåñòå ñ òåì, åñëè ÷àñòîòà ëèìôîì
ñðåäè ìûøåé êîíòðîëüíîé ãðóïïû è ãðóïïû, ïîëó÷àâøåé ìåëàòîíèí
(3-ÿ êîãîðòà), áûëà îäèíàêîâîé (21.1 è 23.3 % ñîîòâåòñòâåííî), òî ñðåäè äî-
æèâøèõ äî ñðîêà 50%-íîé ñìåðòíîñòè îíà ñîñòàâèëà 28.6 è 77.9 % ñîîòâåò-
ñòâåííî. Âûçûâàåò êðàéíåå óäèâëåíèå îòñóòñòâèå êàêîãî-ëèáî óïîìèíàíèÿ
î ëèìôîìàõ ó ìûøåé â 1-é êîãîðòå, ò. å. óìåðùâëåííûõ â âîçðàñòå 24 ìåñÿ-
öà, ÷òî ëèøü íà 2.5—3 ìåñÿöà ìåíüøå, ÷åì â êîãîðòå 2, ïðèòîì ÷òî ó ïàâ-
øèõ äî ýòîãî ñðîêà ëèìôîìû âûÿâëÿëèñü â 21—23 % ñëó÷àåâ. Â ñòàòüå ïîë-
íîñòüþ îòñóòñòâóþò ñâåäåíèÿ î íîâîîáðàçîâàíèÿõ äðóãèõ ëîêàëèçàöèé ó
ìûøåé ðàçëè÷íûõ ãðóïï. Ïðèõîäèòñÿ êîíñòàòèðîâàòü, ÷òî ðàáîòà Lipman è
ñîàâò. (1998) ñîäåðæèò ðÿä ñåðüåçíûõ ìåòîäè÷åñêèõ îøèáîê, êîòîðûå ñòà-
âÿò ïîä ñîìíåíèå ðåçóëüòàòû âñåé ðàáîòû è åå âûâîäû.

Â íàøèõ îïûòàõ (Anisimov et al., 2001a) 50 ïîäîïûòíûì ñàìêàì ìûøåé
ëèíèè ÑÂÀ íà÷èíàÿ ñ øåñòèìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà êóðñàìè (5 äíåé ïîäðÿä ðàç
â ìåñÿö) ââîäèëè ñ ïèòüåâîé âîäîé ìåëàòîíèí (20 ìã/ë). 50 èíòàêòíûõ
ñàìîê ñëóæèëè êîíòðîëåì. Çà æèâîòíûìè íàáëþäàëè äî èõ åñòåñòâåííîé
ãèáåëè. Åæåìåñÿ÷íî ìûøåé âçâåøèâàëè, îïðåäåëÿëè êîëè÷åñòâî ïîòðåá-
ëåííîãî êîðìà. Êàæäûå òðè ìåñÿöà èññëåäîâàëè ýñòðàëüíóþ ôóíêöèþ,
ìûøå÷íóþ ñèëó, óòîìëÿåìîñòü, äâèãàòåëüíóþ àêòèâíîñòü ìûøåé, à òàêæå
èçìåðÿëè òåìïåðàòóðó òåëà. Âñåõ æèâîòíûõ âñêðûâàëè. Îáíàðóæåííûå
îïóõîëè èññëåäîâàëè ãèñòîëîãè÷åñêè. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî äëèòåëüíîå
ââåäåíèå ìåëàòîíèíà ñàìêàì ìûøåé ÑÂÀ çàìåäëÿëî ó íèõ âîçðàñòíûå èç-
ìåíåíèÿ ýñòðàëüíîé ôóíêöèè è íå îêàçûâàëî ñêîëüêî-íèáóäü íåáëàãîïðèÿò-
íîãî âëèÿíèÿ íà èõ ôèçè÷åñêóþ àêòèâíîñòü. Â õîäå ýêñïåðèìåíòà áûëî
óñòàíîâëåíî, ÷òî ó ìûøåé êîíòðîëüíîé ãðóïïû òåìïåðàòóðà òåëà íå ïàäàëà,
à íà 9-ì ìåñÿöå îïûòà áûëà äîñòîâåðíî âûøå ïî ñðàâíåíèþ ñ 6-ì ìåñÿöåì.
Ó ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ ìåëàòîíèí, íàïðîòèâ, òåìïåðàòóðà òåëà â õîäå âñåãî
ýêñïåðèìåíòà äîñòîâåðíî ñíèæàëàñü (p < 0.001). Ñõîäíàÿ òåíäåíöèÿ îòìå-
÷åíà òàêæå ïðè èçìåðåíèè ñðåäíåé òåìïåðàòóðû îòäåëüíûõ ôàç ýñòðàëüíîãî
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öèêëà. Îäíàêî ðàçëè÷èé ìåæäó çíà÷åíèÿìè òåìïåðàòóðû îòäåëüíûõ ôàç
öèêëà ïðàêòè÷åñêè íå áûëî. Òîëüêî ó ìûøåé ïîäîïûòíîé ãðóïïû íà 3-ì
ìåñÿöå îïûòà òåìïåðàòóðà âî âðåìÿ ýñòðóñà áûëà äîñòîâåðíî âûøå, ÷åì âî
âðåìÿ ìåòàýñòðóñà è ïðîýñòðóñà (p < 0.05).

Äàííûå î âëèÿíèè ìåëàòîíèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé
ïðåäñòàâëåíû íà ðèñ. 15.10. Ìîæíî âèäåòü, ÷òî äèíàìèêà âûæèâàåìîñòè
íå ðàçëè÷àëàñü â îáåèõ ãðóïïàõ äî âîçðàñòà 22 ìåñÿöà, ïîñëå ÷åãî íàáëþ-
äàëîñü îò÷åòëèâîå óìåíüøåíèå ñìåðòíîñòè ïîä âëèÿíèåì ìåëàòîíèíà. Åñëè
ê äâóõëåòíåìó âîçðàñòó íå îñòàëîñü â æèâûõ íè îäíîé êîíòðîëüíîé ìûøè,
òî ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ ìåëàòîíèí, áûëî 9. Òàêèì îáðàçîì, êðèâàÿ âûæèâà-
åìîñòè ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ ìåëàòîíèí, áûëà ñìåùåíà âïðàâî ïî ñðàâíå-
íèþ ñ êðèâîé âûæèâàåìîñòè êîíòðîëüíûõ ìûøåé. Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè ìûøåé â îáåèõ ãðóïïàõ äîñòîâåðíî íå ðàçëè÷àëàñü, òîãäà
êàê ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïîä âîçäåéñòâèåì ìåëàòîíè-
íà óâåëè÷èëàñü ïî÷òè íà 2.5 ìåñÿöà. Ñâåäåíèÿ î ÷àñòîòå, ëîêàëèçàöèè
è òèïå îïóõîëåé â êîíòðîëüíûõ è ïîäîïûòíûõ ãðóïïàõ ïðåäñòàâëåíû â
òàáë. 15.12.

Òàêèì îáðàçîì, ïðèìåíåíèå ìåëàòîíèíà îêàçàëî îïðåäåëåííîå óñèëè-
âàþùåå ñïîíòàííûé êàíöåðîãåíåç äåéñòâèå ó ñàìîê ìûøåé ÑÂÀ. ×èñëî
ìûøåé ñî çëîêà÷åñòâåííûìè îïóõîëÿìè â ïîäîïûòíîé ãðóïïå áûëî äîñòî-
âåðíî (íà 20 %) áîëüøå, ÷åì â êîíòðîëüíîé. Ïîä âëèÿíèåì ìåëàòîíèíà îò-
ìå÷åíî ïîÿâëåíèå 4 ëåéêîçîâ è 5 àäåíîêàðöèíîì ëåãêèõ (ð < 0.01), îòñóòñò-
âîâàâøèõ â êîíòðîëüíîé ãðóïïå. Ïîêàçàíî íàëè÷èå îïóõîëåé ìàòêè â ïîä-
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Ðèñ. 15.10. Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ñàìîê ìûøåé CBA ñ ôàòàëü-
íûìè îïóõîëÿìè.

Ïî îñè àáñöèññ — âîçðàñò, ñóò.; ïî îñè îðäèíàò — äîëÿ âûæèâøèõ ìûøåé. Øòðèõîâàÿ ëèíèÿ — êîíò-
ðîëü; ñïëîøíàÿ ëèíèÿ — ìåëàòîíèí.



îïûòíîé ãðóïïå ìûøåé. Îäíàêî ïîä âëèÿíèåì ìåëàòîíèíà ó ìûøåé ðåæå
ðàçâèâàëèñü àäåíîìû ëåãêèõ (â 2.5 ðàçà, p< 0.001). Íå íàáëþäàëîñü ñóùåñò-
âåííîãî âëèÿíèÿ ìåëàòîíèíà íà ðàçâèòèå íîâîîáðàçîâàíèé êàêîé-ëèáî èíîé
ëîêàëèçàöèè. Â îïûòàõ íà ñàìêàõ ëèíèè SHR ìåëàòîíèí ââîäèëè òàêæå ñ
ïèòüåâîé âîäîé â íî÷íûå ÷àñû â äâóõ äîçàõ (2 è 20 ìã/ë), 5 ïîñëåäîâàòåëü-
íûõ äíåé åæåìåñÿ÷íî, íà÷èíàÿ ñ 3-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà (Anisimov et al.,
2003). Ïðèìåíåíèå ìåëàòîíèíà ñîïðîâîæäàëîñü çàìåäëåíèåì âîçðàñòíîãî
âûêëþ÷åíèÿ ýñòðàëüíîé ôóíêöèè, íåáîëüøèì ñíèæåíèåì âåñà òåëà (â ìà-
ëîé äîçå) è óâåëè÷åíèåì ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïîñëåäíèõ
10 % ìûøåé (òàáë. 15.13). Ìåëàòîíèí â äîçå 2 ìã/ë ñóùåñòâåííî òîðìîçèë
ðàçâèòèå îïóõîëåé ó ìûøåé ýòîé ëèíèè (â 1.9 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ èíòàêò-
íûì êîíòðîëåì). Ïðè ýòîì íàèáîëåå âûðàæåííûé ýôôåêò ïðîÿâèëñÿ â îòíî-
øåíèè àäåíîêàðöèíîì ìîëî÷íîé æåëåçû, ÷àñòîòà êîòîðûõ ñíèçèëàñü â
4.3 ðàçà (òàáë. 15.13, ðèñ. 15.11).

Òàêèì îáðàçîì, ñâåäåíèÿ î âëèÿíèè ìåëàòîíèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè è ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ìûøåé ðàçëè÷íûõ ëèíèé äîâîëü-
íî ïðîòèâîðå÷èâû (òàáë. 15.14).
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Ò à á ë è ö à 15.12

Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
è ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé ÑÂÀ

Ïàðàìåòðû Êîíòðîëü Ìåëàòîíèí

Êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ 50 50

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (ÑÏÆ), ñóò. 685 � 9.2 722 � 12.6*

ÑÏÆ ïîñëåäíèõ 10 % ìûøåé, ñóò. 738 � 1.1 793 � 18.6*

Ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ñóò. 740 867

Ñêîðîñòü ïîïóëÿöèîííîãî ñòàðåíèÿ a, 1�10–3, ñóò.–1 30 (23; 38)à 19 (15; 26) à

Âðåìÿ óäâîåíèÿ ñìåðòíîñòè, ñóò. 23.1 36.5

ÑÏÆ ìûøåé ñ îïóõîëÿìè 678 � 18.8 722 � 17.7

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ îïóõîëÿìè 15 (30 %) 17 (34 %)

Ëîêàëèçàöèÿ è òèï îïóõîëåé

Ìîëî÷íàÿ æåëåçà:
àäåíîìà
àäåíîêàðöèíîìà

1
5 (3)á

0
4

Ëåãêèå:
àäåíîìà
àäåíîêàðöèíîìà

11 (10) á

0
4
5*

Ìàòêà:
ëåéîìèîñàðêîìà 0 1

Çëîêà÷åñòâåííàÿ ëèìôîìà 0 5*

Ñîñóäèñòàÿ ñòåíêà:
ãåìàíãèîìà 3 3

Ï ð è ì å ÷ à í è å. à — â ñêîáêàõ 95%-íûé äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë; á — ó ðÿäà ìûøåé ðàçâèëîñü ïî
2 îïóõîëè; * — p < 0.05 ðàçëè÷èÿ äîñòîâåðíû ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.



Åñëè íå ïðèíèìàòü âî âíèìàíèå îïûòû Â. È. Ðîìàíåíêî, â êîòîðûõ ìå-
ëàòîíèí ââîäèëè â î÷åíü áîëüøîé äîçå, òî îêàçûâàåòñÿ, ÷òî ïðè ââåäåíèè
ìûøàì ðàçíûõ ëèíèé è âíå çàâèñèìîñòè îò âðåìåíè íà÷àëà ïðèìåíåíèÿ ìå-
ëàòîíèí óâåëè÷èâàë ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè â 12 ýêñïåðèìåí-
òàõ èç 20 è â 8 íå îêàçàë íèêàêîãî ýôôåêòà. Ïðè ðàçäåëåíèè æèâîòíûõ ïî
ïîëó îêàçàëîñü, ÷òî ìåëàòîíèí ïðîÿâèë ãåðîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò â 4 èç
5 îïûòîâ, âûïîëíåííûõ íà ñàìöàõ, òîãäà êàê ó ñàìîê ëèøü â 8 îïûòàõ èç 15
áûë ïîëó÷åí ïîëîæèòåëüíûé ðåçóëüòàò. Â 8 èç 14 îïûòîâ, â êîòîðûõ ìåëà-
òîíèí íà÷èíàëè ââîäèòü â ñðàâíèòåëüíî ìîëîäîì âîçðàñòå (äî 6 ìåñÿöåâ),
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Ò à á ë è ö à 15.13

Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
è ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé SHR

Ïàðàìåòðû Êîíòðîëü
Ìåëàòîíèí,

2 ìã/ë
Ìåëàòîíèí,

20 ìã/ë

Êîëè÷åñòâî ìûøåé 50 50 50

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ñóò.:
ñðåäíÿÿ
ïîñëåäíèõ 10 %
ìàêñèìàëüíàÿ

479 � 30
759 � 8

772

479 � 25
815 � 29

881

495 � 29
845 � 13*

890

Ñêîðîñòü ïîïóëÿöèîííîãî ñòàðåíèÿ a,
1�10–3, ñóò.–1

4.24
(4.04; 4.37)á

4.38
(4.34; 4.88)á

3.96
(3.94; 4.30)á#

Âðåìÿ óäâîåíèÿ ñìåðòíîñòè, ñóò. 163.50 158.13 175.06#

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ îïóõîëÿìè 21 (42 %) 11 (22 %)* 19 (38 %)

Îáùåå êîëè÷åñòâî îïóõîëåé 26 17 23

Êîëè÷åñòâî çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé 22 11 18

Ëîêàëèçàöèÿ è òèï îïóõîëåé

Ìîëî÷íàÿ æåëåçà:
àäåíîêàðöèíîìà
êîëè÷åñòâî ñëó÷àåâ ìåòàñòàçèðîâàíèÿ
ñðåäíèé ëàòåíòíûé ïåðèîä, ñóò.

13 (26 %)
4

486 � 14.9

3 (6 %)
1

549 � 13.1**

15 (12)a (24 %)
6

522 � 33.7

Ëåéêîçû 7 6 3

Ëåãêèå:
àäåíîìà
àäåíîêàðöèíîìà

—
1

1
3

3
—

Ìàòêà:
ïîëèï
àäåíîêàðöèíîìà

2
1

1
—

—
—

ßè÷íèê:
êèñòà
ãðàíóëåçîêëåòî÷íàÿ îïóõîëü

1
—

3
—

1
1

Êîæà:
ïàïèëëîìà 1 — —

Ï ð è ì å ÷ à í è å. a — ó 3 ìûøåé ðàçâèëîñü ïî 2 îïóõîëè ìîëî÷íîé æåëåçû; á — 95%-íûå äîâåðèòåëü-
íûå èíòåðâàëû. Ðàçëè÷èå ñ êîíòðîëåì äîñòîâåðíî: *— p < 0.01 (òî÷íûé ìåòîä Ôèøåðà è c2 ìåòîä); ** —
p < 0.01 (êðèòåðèé t Ñòüþäåíòà); # — p < 0.01 (ìåòîä Cox).



ðåçóëüòàò áûë ïîçèòèâíûì è â 6 — ýôôåêò îòñóòñòâîâàë. Ñëåäóåò îòìåòèòü,
÷òî áîëüøèíñòâî èç îïèñàííûõ ýêñïåðèìåíòîâ áûëî âûïîëíåíî íà íåáîëü-
øîì ÷èñëå æèâîòíûõ, ÷òî, áåçóñëîâíî, ñíèæàåò íàäåæíîñòü ïîëó÷åííûõ â òà-
êèõ îïûòàõ ðåçóëüòàòîâ. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî â 4 ñåðèÿõ îïûòîâ, â êîòîðûõ
áûëî äîñòàòî÷íîå êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ (50 â êàæäîé ãðóïïå), òðè äàëè ïî-
ëîæèòåëüíûé ðåçóëüòàò, ò. å. ìåëàòîíèí îêàçàë ãåðîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò.
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Ðèñ. 15.11. Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà: À — íà êðèâûå âûæèâàåìîñòè, Á — íà äèíàìèêó âîçíèê-
íîâåíèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé SHR.

Îáîçíà÷åíèÿ òå æå, ÷òî è íà ðèñ. 15.1.
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Ò à á ë è ö à 15.14

Ñâåäåíèÿ î âëèÿíèè ìåëàòîíèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
è ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ìûøåé ðàçëè÷íûõ ëèíèé

Ëèíèÿ Ïîë

Êîëè-
÷åñòâî
ìûøåé

Ê/Ì

Âîç-
ðàñò

íà÷àëà
ââåäå-
íèÿ,
ìåñ.

Äîçà è ðåæèì
ââåäåíèÿ ìåëàòîíèíà

Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà
íà

Àâòîðû

ÑÏÆ

÷àñòîòó
ñïîí-

òàííûõ
îïóõî-

ëåé

Balb/c Ñàìêè 26/12 15 10 ìã/ë ñ ïèòüåì
íî÷üþ

+18 % Í. Ä. Pierpaoli, Re-
gelson, 1994

Balb/c Ñàìöû 50/50 18 Òî æå � Í. Ä. Mocchegiani
et al., 1998

C57BL/6 Îáà
ïîëà

25/45 1.5 2.5 ìã/ìûøü ï. ê.
2 ð. â íåä.
�5 ìåñ.

–13 % � Ðîìàíåíêî,
1983

C57BL/6 Òî æå 29/57 1.5 Òî æå –21 % � Òî æå

CC57Br » » 26/57 1.5 » » –12 % � » »

C57BL/6J Ñàìöû 10/10 19 10 ìã/ë ñ ïèòüåì
íî÷üþ

+20 % Í. Ä. Pierpaoli, Ma-
estroni, 1987

C57BL/6 » 20/15 19 Òî æå +17 % Í. Ä. Òî æå

C57BL/6 » 1:20/20
2:7/13
3:38/30

18 11 ppm (68 ìêã/êã)
ñ êîðìîì

= 1 : =;
2 : �;
3 : =

Lipman et al.,
1998

CBA Ñàìêè 50/50 6 20 ìã/ë ñ ïèòüåì
íî÷üþ

+5 % � Anisimov
et al., 2001

C3H Ñàìöû
Ñàìêè

20/20
20/20

1
8

2.5 ìã/êã ñ ïèòüåì
íî÷üþ

+20 % Í. Ä. Oxenkrug
et al., 2001

C3H/He » 14/15 12 10 ìã/ë ñ ïèòüåì
íî÷üþ

= � Pierpaoli et al.,
1991

C3H/Jax » 16/39 3 íåä. 25—50 ìêã/ ìûøü
ñ ïèòüåì íî÷üþ

Í. Ä. � Subramanian,
Kothari,
1991

HER-2/
neu

» 30/27/
22

2 20 ìã/ë ñ ïèòüåì
íî÷üþ; Ì1 —
êóðñàìè; Ì2 —
ïîñòîÿííî

Ì1 : =
Ì2 : —13 %

Ì1 : =;
Ì2 : �

Anisimov
et al., 2002

NOD » 25/30 1 4 ìã/êã ï. ê.
â 16.30 ÷, ñ 4 ïî
38 íåä.

� Í. Ä. Conti, Maestro-
ni, 1998

NOD » 29/17 1 10 ìã/ë ñ ïèòüåì
íî÷üþ ñ 4 ïî
38 íåä.

+17 % Í. Ä. Òî æå

NZB » 10/10 4 10 ìã/ë ñ ïèòüåì
íî÷üþ

� Í. Ä. Pierpaoli et al.,
1991



15.12.2. Îïûòû íà êðûñàõ

Â îïûòàõ íà ñàìöàõ êðûñ ëèíèè CD ìåëàòîíèí äàâàëè ñ ïèòüåâîé âîäîé
(4 ìã/ë) áåç îãðàíè÷åíèÿ âðåìåíè ââåäåíèÿ â òå÷åíèå 16 ìåñÿöåâ, íà÷èíàÿ ñ
11—13-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà (Oakin-Bendahan et al., 1995). Äîïîëíèòåëüíûå
ãðóïïû æèâîòíûõ ïîëó÷àëè òàêæå ñ ïèòüåâîé âîäîé àíòàãîíèñò ìåëàòîíèíà
Ì-(1,4-äèíèãðîôåíèë)-5-ìåòîêñèòðèïòàìèí (ML-23) â äîçå 0.4 ìã/ë èëè èõ
êîìáèíàöèþ â òåõ æå äîçàõ. Äî êîíöà ñðîêà íàáëþäåíèÿ, êîãäà êðûñàì
áûëî 26—29 ìåñÿöåâ, äîæèëè 7 èç 16 (44 %) êîíòðîëüíûõ êðûñ, 13 èç 15
(87 %) êðûñ, ïîëó÷àâøèõ ìåëàòîíèí, 6 èç 10 æèâîòíûõ, êîòîðûì ââîäèëè
ïðåïàðàò ML-23, è 8 èç 10 êðûñ, êîòîðûì ââîäèëè îäíîâðåìåííî ìåëàòîíèí
è åãî àíòàãîíèñò. Ó 5 èç 7 êðûñ êîíòðîëüíîé ãðóïïû íà âñêðûòèè áûëà âû-
ÿâëåíà ïíåâìîíèÿ, òîãäà êàê ïðè ââåäåíèè ìåëàòîíèíà ÿâíûõ ñëó÷àåâ ïíåâ-
ìîíèè âûÿâëåíî íå áûëî. Ñðåäíèé âåñ æèâîòíûõ â êîíöå ýêñïåðèìåíòà áûë
îäèíàêîâ âî âñåõ ÷åòûðåõ ãðóïïàõ. Èíòåðåñíî, ÷òî êîíöåíòðàöèÿ òåñòîñòå-
ðîíà â ñûâîðîòêå êðîâè êðûñ, ïîëó÷àâøèõ ìåëàòîíèí, áûëà â 2.8 ðàçà
âûøå, ÷åì â êîíòðîëüíîé ãðóïïå. Ó êðûñ, êîòîðûì ââîäèëè îäèí ML-23
èëè àíòàãîíèñò â êîìáèíàöèè ñ ìåëàòîíèíîì, óðîâåíü òåñòîñòåðîíà áûë
îäèíàêîâ, íå îòëè÷àÿñü ñòàòèñòè÷åñêè êàê îò êîíòðîëüíîãî çíà÷åíèÿ, òàê è
îò åãî óðîâíÿ â ãðóïïå, ïîëó÷àâøåé îäèí ìåëàòîíèí. Ñâÿçûâàíèå 125I-ìåëà-
òîíèíà â ñòâîëå ìîçãà è ãèïîòàëàìóñå êðûñ ïîä âëèÿíèåì ýêçîãåííîãî ìå-
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Ò à á ë è ö à 15.14 (ïðîäîëæåíèå)

Ëèíèÿ Ïîë

Êîëè-
÷åñòâî
ìûøåé

Ê/Ì

Âîç-
ðàñò

íà÷àëà
ââåäå-
íèÿ,
ìåñ.

Äîçà è ðåæèì
ââåäåíèÿ ìåëàòîíèíà

Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà
íà

Àâòîðû

ÑÏÆ

÷àñòîòó
ñïîí-

òàííûõ
îïóõî-

ëåé

NZB/W Ñàìêè 15/15/
15

8 2—3.5 ìã/êã â
8—10 ÷ (M1) èëè
â 17—19 ÷ (M2)
�9 ìåñ.

� Í. Ä. Lenz et al.,
1995

SAMP-1 » 20/20 3 20 ìã/ë ñ ïèòüåì
íî÷üþ

= = Ðîçåíôåëüä,
2002

SAMP-1 » 10/12 3 Òî æå –11 % = Òî æå

SHR » 50/50/
50

3 2 èëè 20 ìã/ë ñ
ïèòüåì íî÷üþ

Ì1 =;
M2 :

+3 ìåñ.
ÌÏÆ

M1: � â
1.9 ðàç;
M2: =

Anisimov
et al., 2003

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Ê — êîíòðîëü; M — ââåäåíèå ìåëàòîíèíà; ÌÏÆ — ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè; ÑÏÆ — ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè; Í. Ä. — íåò äàííûõ; = — îòñóòñòâèå ýôôåêòà;
�— óâåëè÷åíèå; �— óìåíüøåíèå.



ëàòîíèíà ñóùåñòâåííî óâåëè÷èâàëîñü, òîãäà êàê äëèòåëüíîå ââåäåíèå åãî
àíòàãîíèñòà òàêæå óâåëè÷èâàëî ýòîò ïîêàçàòåëü. Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî ïà-
ðàäîêñàëüíûé ðåçóëüòàò ïðèìåíåíèÿ àíòàãîíèñòà ìåëàòîíèíà îáóñëîâëåí
òåì îáñòîÿòåëüñòâîì, ÷òî â óñëîâèÿõ õðîíè÷åñêîé áëîêàäû ðåöåïòîðîâ ìå-
ëàòîíèíà åãî àíòàãîíèñòîì ML-23 ðàçâèâàåòñÿ ãèïåð÷óâñòâèòåëüíîñòü ðå-
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Ðèñ. 15.12. Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà âûæèâàåìîñòü ñàìîê êðûñ, ñîäåðæàùèõñÿ ïðè ðàçíûõ ðå-
æèìàõ îñâåùåíèÿ.

Ïî îñè àáñöèññ — âîçðàñò, ñóò.; ïî îñè îðäèíàò — êîëè÷åñòâî êðûñ, %.



öåïòîðîâ. Îöåíèâàÿ â öåëîì ðåçóëüòàòû ýòîãî îïûòà, ñëåäóåò îòìåòèòü åãî
äâà îñíîâíûõ íåäîñòàòêà: ìàëîå ÷èñëî æèâîòíûõ â ãðóïïàõ è çàâåðøåíèå
íàáëþäåíèÿ äî åñòåñòâåííîé ãèáåëè æèâîòíûõ.

Â îïûòàõ S. Meredith è ñîàâò. (2000) êîðìÿùèì ïîòîìñòâî êðûñàì ëè-
íèè Holtzman äàâàëè ñ ïèòüåâîé âîäîé ìåëàòîíèí (10 ã/ìë) ëèáî â íî÷íûå
÷àñû, ëèáî ïîñòîÿííî, íà÷èíàÿ ñ 1-ãî äíÿ ïîñëå ðîäîâ. Êîíòðîëüíûì æè-
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Ðèñ. 15.12 (ïðîäîëæåíèå).



âîòíûì äàâàëè ïðîñòî âîäó. Íà 21-é äåíü ïîòîìñòâî îòñàæèâàëè è ïðîäîë-
æàëè äàâàòü åìó ìåëàòîíèí ïîñòîÿííî èëè òîëüêî â íî÷íîå âðåìÿ â òå÷åíèå
âñåé æèçíè. Âåñ òåëà êðûñ, ïîëó÷àâøèõ ìåëàòîíèí êðóãëîñóòî÷íî, â âîçðà-
ñòå 24 è 28 ìåñÿöåâ, áûë ìåíüøèì, ÷åì â äâóõ äðóãèõ ãðóïïàõ. Ïðè öèêëè-
÷åñêîì íàçíà÷åíèè ìåëàòîíèíà ÷èñëî êðûñ â âîçðàñòå îò 180 äî 380 äíåé,
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Ðèñ. 15.13. Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê êðûñ, ñîäåðæàâ-
øèõñÿ ïðè ðàçíûõ ðåæèìàõ îñâåùåíèÿ.

Ïî îñè àáñöèññ — âîçðàñò, ñóò.; ïî îñè îðäèíàò — êîëè÷åñòâî êðûñ ñ îïóõîëÿìè, %.



èìåâøèõ ýñòðàëüíûå öèêëû íåíîðìàëüíîé äëèòåëüíîñòè, áûëî äîñòîâåðíî
ìåíüøèì, ÷åì â ãðóïïàõ, ïîëó÷àâøèõ âîäó èëè ìåëàòîíèí êðóãëîñóòî÷íî.
Ïðèìåíåíèå ìåëàòîíèíà íå âëèÿëî íà ÷èñëî ïðèìîðäèàëüíûõ ôîëëèêóëîâ â
ÿè÷íèêàõ êðûñ. Àâòîðû äåëàþò âûâîä î òîì, ÷òî ââåäåíèå ìåëàòîíèíà â
íî÷íîå âðåìÿ çàìåäëÿåò ñòàðåíèå ðåïðîäóêòèâíîé ñèñòåìû êðûñ. Ê ñîæàëå-
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Ðèñ. 15.13 (ïðîäîëæåíèå).



íèþ, äàííûõ î âëèÿíèè ìåëàòîíèíà íà äðóãèå ïàðàìåòðû ðåïðîäóêòèâíîé
ôóíêöèè â ðàáîòå íå ïðèâîäèòñÿ.

Â îïûòàõ È. À. Âèíîãðàäîâîé è ñîàâò. (2007) ìåëàòîíèí ââîäèëè ñ ïèòü-
åâîé âîäîé â íî÷íûå ÷àñû (10 ìã/ë) ñàìöàì è ñàìêàì êðûñ, ñîäåðæàâøèìñÿ
â óñëîâèÿõ ñòàíäàðòíîãî ñâåòîâîãî ðåæèìà (12 ÷ ñâåò : 12 ÷ òåìíîòà) (LD),
åñòåñòâåííîãî ñâåòîâîãî ðåæèìà Ñåâåðî-Çàïàäà Ðîññèè (Ïåòðîçàâîäñê)
(NL) èëè ïîñòîÿííîãî îñâåùåíèÿ (LL). Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî â óñëîâèÿõ
åñòåñòâåííîãî ðåæèìà îñâåùåíèÿ è ïîñòîÿííîãî îñâåùåíèÿ ó æèâîòíûõ íà-
áëþäàëîñü óñêîðåííîå ñòàðåíèå è óìåíüøåíèå ñðåäíåé è ìàêñèìàëüíîé
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè. Ó æèâîòíûõ íàáëþäàëîñü ïðåæäåâðåìåííîå
âûêëþ÷åíèå ýñòðàëüíîé ôóíêöèè è óâåëè÷èâàëàñü ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ íîâî-
îáðàçîâàíèé. Ïðèìåíåíèå ìåëàòîíèíà îêàçûâàëî íîðìàëèçóþùåå âëèÿíèå
íà ìíîãèå ãîðìîíàëüíî-ìåòàáîëè÷åñêèå ïîêàçàòåëè è ïðåäóïðåæäàëî ðàç-
âèòèå âîçðàñòíîé ïàòîëîãèè, âêëþ÷àÿ îïóõîëè (ðèñ. 15.12 è 15.13).

15.12.3. Îïûòû íà Drosophila melanogaster

Íàìè áûëî èçó÷åíî âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
ïëîäîâûõ ìóøåê (Anisimov et al., 1997). Â ðàáîòå èñïîëüçîâàíà ëèíèÿ ÂÝÑ
Drosophila melanogaster, ñåëåêòèðîâàííàÿ íà âûñîêèé óðîâåíü ýìáðèîíàëü-
íîé ñìåðòíîñòè èç ïðèðîäíîé ïîïóëÿöèè Ëåðèê è ïðîøåäøàÿ îêîëî 300 ïî-
êîëåíèé ñòðîãîãî èíáðèäèíãà. Ëèíèþ ÂÝÑ òàêæå õàðàêòåðèçóåò óíèêàëü-
íàÿ äèíàìèêà ýìáðèîíàëüíîé ñìåðòíîñòè, çàêëþ÷àþùàÿñÿ â âîçðàñòàíèè
÷àñòîòû ðàííèõ ýìáðèîíàëüíûõ äåòàëåé îò 65 % â 1-e ñóòêè ÿéöåêëàäêè äî
95 % íà 4-e cóòêè. Îäíîé èç âîçìîæíûõ ïðè÷èí òàêîé äèíàìèêè ìîæåò
áûòü áûñòðîå ñòàðåíèå ñàìîê, ñâÿçü êîòîðîãî ñ ïðîöåññàìè ïåðåêèñíîãî
îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ øèðîêî îáñóæäàåòñÿ â ëèòåðàòóðå. Ìåëàòîíèí ðàçâîäè-
ëè â 0.01 % ýòàíîëå è äîáàâëÿëè â ñðåäó â êîíöåíòðàöèè 100 ìêã/ìë, âîç-
äåéñòâóÿ íà ëè÷èíîê 2—3 âîçðàñòà, ÷òî, ïî ìíåíèþ Ë. Ê. Îáóõîâîé è ñîàâò.
(Obukhova et al., 1979), íàèáîëåå ýôôåêòèâíî ñêàçûâàåòñÿ íà ïðîäîëæèòåëü-
íîñòè æèçíè âçðîñëûõ îñîáåé. Ïðîäóêòû ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ
îïðåäåëÿëè ó ìóõ â âîçðàñòå 11 ñóòîê. Êàê ìîæíî ñóäèòü ïî äàííûì, ïðåä-
ñòàâëåííûì â òàáë. 15.15, ó êîíòðîëüíûõ ìóõ ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè ñàìöîâ áûëà íà 14.6 % ìåíüøå, ÷åì ó ñàìîê (ð < 0.05), òîãäà êàê ìå-
äèàíà è ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ, ðàññ÷èòàííàÿ êàê ïàðàìåòð a â óðàâíåíèè Ãîì-
ïåðöà, ìåæäó ïîëàìè äîñòîâåðíî íå ðàçëè÷àëèñü. Â ãðóïïå ìóõ, êîòîðûì
ââîäèëè ìåëàòîíèí, íè îäèí èç óêàçàííûõ ïàðàìåòðîâ íå îòëè÷àëñÿ îò êîíò-
ðîëÿ è íå ðàçëè÷àëñÿ ïî ïîëó. Îäíàêî ïîêàçàòåëè ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæè-
òåëüíîñòè æèçíè ìóõ îáîåãî ïîëà ïîä âëèÿíèåì ìåëàòîíèíà íåñêîëüêî óìåíü-
øèëèñü ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì.

Èçó÷åíèå ïàðàìåòðîâ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ ó ìóõ ðàçëè÷íûõ
ãðóïï ïîêàçàëî, ÷òî ó êîíòðîëüíûõ îñîáåé èìååò ìåñòî ñóùåñòâåííûé ïî-
ëîâîé äèìîðôèçì, à èìåííî ó ñàìöîâ ñîäåðæàíèå êîíúþãèðîâàííûõ ãèäðî-
ïåðåêèñåé è êåòîäèåíîâ â òêàíÿõ áûëî ñóùåñòâåííî ìåíüøèì, ÷åì ó ñàìîê
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(íà 40 è 49 % ñîîòâåòñòâåííî), ÷òî îáðàòíî êîððåëèðóåò ñ áîëüøåé ïðîäîë-
æèòåëüíîñòüþ æèçíè ñàìöîâ. Ïðèìåíåíèå ìåëàòîíèíà ïðèâåëî ê äîñòîâåð-
íîìó óìåíüøåíèþ ñîäåðæàíèÿ ïðîäóêòîâ ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ
ó ñàìîê ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì è íèâåëèðîâàëî ïîëîâûå ðàçëè÷èÿ â
ãðóïïå.

Â îïûòàõ Ä. Ì. Èçìàéëîâà è Ë. Ê. Îáóõîâîé (Izmaylov, Obukhova, 1999)
èññëåäîâàëîñü âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïëîäîâûõ
ìóøåê äèêîé ëèíèè Canton-S. Ìåëàòîíèí äàâàëè òîëüêî íà ñòàäèè ðàçâèòèÿ
ìóøåê â êîíöåíòðàöèè 0.08 % îò ìàññû ïèòàòåëüíîé ñðåäû. Áûëî ïðîâåäå-
íî 5 ñåðèé îïûòîâ, â êîòîðûõ èçìåíåíèÿ ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèç-
íè ñàìöîâ äðîçîôèë âàðüèðîâàëè îò –10.0 äî +18.5 %, à ó ñàìîê — îò +2.3
äî +12.1 %.

15.13.4. Îïûòû íà ÷åðâÿõ

Â. Â. Áàêàåâ è ñîàâò. (Bakaev et al., 1997) èññëåäîâàëè âîçäåéñòâèå ìåëà-
òîíèíà â ðàçíûõ äîçàõ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè íåìàòîä Caenorhabditis
elegans. Òðåõ 3—5-äíåâíûõ âçðîñëûõ íåìàòîä Ñ. elegans (Bristol, N2) ñîäåð-
æàëè â òå÷åíèå 4 ÷ â ïèòàòåëüíîé ñðåäå, ñîäåðæàâøåé E. coli áåç äîáàâëå-
íèÿ ìåëàòîíèíà, à çàòåì íîâîðîæäåííûõ ëè÷èíîê ïåðåñàæèâàëè â ëóíêè,
ñîäåðæàâøèå ìåëàòîíèí â ðàçíûõ ðàçâåäåíèÿõ. Æèâîòíûõ ïåðåñàæèâàëè
åæåäíåâíî â ñâåæèé ðàñòâîð è ñîäåðæàëè ïî îäíîìó â ëóíêå. Âñå èññëå-
äîâàíèÿ ïðîâîäèëè ïðè ïîñòîÿííîé òåìïåðàòóðå +21 °Ñ è â óñëîâèÿõ òåì-
íîòû.

Êàê ìîæíî ñóäèòü ïî äàííûì, ïðåäñòàâëåííûì â òàáë. 15.16, íè â îäíîì
èç èñïîëüçîâàííûõ ðàçâåäåíèé ìåëàòîíèí íå óâåëè÷èâàë ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè íåìàòîä. Áîëåå òîãî, â êîíöåíòðàöèÿõ îò 1 : 106 äî 1 : 1010 ìå-
ëàòîíèí äîñòîâåðíî óìåíüøàë ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ.

Äðóãèå ðåçóëüòàòû ïîëó÷åíû â îïûòàõ íà ïëîñêèõ ÷åðâÿõ Paramecium
tetraurelia (Thomas, Smith-Sonnebom, 1997). Â ýòèõ îïûòàõ ìåëàòîíèí äî-
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Ò à á ë è ö à 15.15

Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè D. melanogaster

Ãðóïïà Ïîë
Êîëè-
÷åñòâî

ìóõ

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè,
ñóò. Ïîïóëÿöèîííàÿ

ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ,
a, ñóò.–1

MRDTa

(ln2/a)
ñðåäíÿÿ

ìàêñè-
ìàëüíàÿ

Êîíòðîëü Ñàìêè 199 24.7 � 1.21 80 7.0 � 1.29 3.7

Ñàìöû 189 28.3 � 1.24* 82 6.5 � 1.29 4.3

Ìåëàòîíèí Ñàìêè 206 23.7 � 1.19 75 6.2 � 1.56 4.3

Ñàìöû 190 26.4 � 1.24 75 9.0 � 1.18 3.9

Ï ð è ì å ÷ à í è å. a — MRDT (mortlaity rate doubling time) — ñðåäíåå âðåìÿ óäâîåíèÿ ñìåðòíîñòè; * —
ðàçëè÷èå ñ ïîêàçàòåëåì äëÿ ñàìîê äîñòîâåðíî, ð < 0.05.



áàâëÿëè â ïèòàòåëüíóþ ñðåäó â äîçå 10 ìã/ë, èíêóáèðîâàëè 23 ÷ â ïîëíîé
òåìíîòå è îöåíèâàëè ïîêàçàòåëè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïëàíàðèé.
Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè 64 êëåòî÷íûõ ëèíèé ñîñòàâèëà â êîíò-
ðîëå 45.6 � 1.22 äíÿ, òîãäà êàê ïðè äîáàâëåíèè ìåëàòîíèíà îíà óâåëè÷è-
ëàñü íà 22.8 % è ñîñòàâèëà 56.0 ± 1.63 äíÿ (ð < 0.01). Ìàêñèìàëüíàÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè îòäåëüíûõ ïëàíàðèé äîñòèãàëà 67 äíåé â êîíò-
ðîëå è 81 äåíü (+20.9 %) ïðè ââåäåíèè ìåëàòîíèíà. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî
ïðè óâåëè÷åíèè äîçû ìåëàòîíèíà â ïèòàòåëüíîé ñðåäå ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè ïëàíàðèé óìåíüøàëàñü ïðîïîðöèîíàëüíî äîçå ìåëàòîíèíà. Êðîìå
òîãî, ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè êîëîíèé äåëÿùèõñÿ ïëàíàðèé ïîä âëèÿíè-
åì ìåëàòîíèíà óâåëè÷èâàëàñü âñåãî íà 6 % ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì
(ð < 0.05). Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
àýðîáíûõ îäíîêëåòî÷íûõ ïëàíàðèé ïîä âëèÿíèåì ìåëàòîíèíà îáóñëîâëåíî
åãî ñïîñîáíîñòüþ ñâÿçûâàòü ñâîáîäíûå ðàäèêàëû â êëåòêàõ.

15.12.5. Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà ðàçâèòèå íîâîîáðàçîâàíèé

Èçâåñòíî, ÷òî ìåëàòîíèí îáëàäàåò àíòèêàíöåðîãåííûìè è ïðîòèâîîïó-
õîëåâûìè ñâîéñòâàìè. Ïîýòîìó ñíèæåíèå åãî óðîâíÿ â îðãàíèçìå óâåëè÷è-
âàåò ðèñê âîçíèêíîâåíèÿ ðàêà (Bartsch et al., 2001; Anisimov et al., 2006).
Ïðèìåíåíèå ìåëàòîíèíà îêàçûâàåò óãíåòàþùåå âëèÿíèå íà ðàçâèòèå îïóõî-
ëåé ó æèâîòíûõ âûñîêîðàêîâûõ ëèíèé, èëè ðàçâèòèå êîòîðûõ âûçâàíî ââå-
äåíèåì îíêîãåíà èëè êàíöåðîãåííûõ âåùåñòâ (òàáë. 15.17).

Ìîæíî âèäåòü, ÷òî ìåëàòîíèí òîðìîçèò ðàçâèòèå íå òîëüêî íîâîîáðàçî-
âàíèé ìîëî÷íîé æåëåçû, âûçûâàåìûõ êàê âèðóñîì ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû
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Ò à á ë è ö à 15.16

Âëèÿíèÿ ìåëàòîíèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
íåìàòîä C. elegans

Êîíöåíòðàöèÿ
ìåëàòîíèíà

Êîëè-
÷åñòâî

íåìàòîä

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ñóò.

ñðåäíÿÿ ìàêñèìàëüíàÿ

Êîíòðîëü 12 23.7 � 1.8 32

1 : 104 12 18.0 � 2.3 31

1 : 105 12 22.5 � 2.2 32

1 : 106 12 16.3 � 2.0* (–31.2 %) 27

1 : 107 12 15.6 � 2.4* (–34.2 %) 31

1 : 108 12 10.5 � 0.9* (–55.7 %) 14

1 : 109 12 11.3 � 1.6* (–52.3 %) 21

1 : 1010 12 12.7 � 1.3* (–46.4 %) 22

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — ðàçëè÷èå ñ êîíòðîëåì äîñòîâåðíî, p < 0.05.



èëè îíêîãåíàìè ó òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ, òàê è èíäóöèðóåìûõ ÄÌÃ êàðöè-
íîì òîëñòîé êèøêè (Anisimov et al., 1997a; Anisimov, 2001), èëè ïëîñêîêëå-
òî÷íûõ ðàêîâ øåéêè ìàòêè è âëàãàëèùà, èíäóöèðóåìûõ ÄÌÁÀ ó ìûøåé
(Anisimov et al., 2000). Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ïðèìåíåíèå ìåëàòîíèíà òîðìî-
çèò òàêæå ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ àäåíîêàðöèíîì ýíäîìåòðèÿ ó êðûñ ëèíèè
BDII/Han (Deerberg et al., 1997).

15.12.6. Ìåõàíèçìû ãåðîïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ ìåëàòîíèíà

Â òàáë. 15.18 ñóììèðîâàíû îñíîâíûå äàííûå î ôèçèîëîãè÷åñêèõ ñâîé-
ñòâàõ ìåëàòîíèíà, êîòîðûå ìîãóò áûòü âîâëå÷åíû â ðåàëèçàöèþ åãî ãåðî-
ïðîòåêòîðíîãî ýôôåêòà è ñïîñîáíîñòè ïðåäóïðåæäàòü ðàçâèòèå íåêîòîðûõ
òèïîâ îïóõîëåé.

Áûëî èçó÷åíî âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ â ãîëîâíîì
ìîçãå ñòàðûõ (26.5 ìåñÿöà) ìûøåé CB6F1 (Perreau et al., 2007; Sharman et
al., 2007). Ìåëàòîíèí ââîäèëè ñ êîðìîì â äîçå 40 ppm ìûøàì â òå÷åíèå
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Ò à á ë è ö à 15.17

Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà èíäóöèðóåìûé êàíöåðîãåíåç ó ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ

Âèä
Îñíîâíàÿ ëîêàëèçàöèÿ

îïóõîëåé
Êàíöåðîãåííûé

àãåíò
Ýôôåêò Àâòîðû

Ìûøü Ìîëî÷íàÿ æåëåçà MMTV � Subramanian, Kothari, 1991

ras (MMTV-LTR) � Mediavilla et al., 1977

HER-2/neu � Baturin et al., 2001

Øåéêà ìàòêè è
âëàãàëèùå

ÄÌÁÀ � Musatov et al., 2000

Êîæà Áåíçî(à)ïèðåí � Âåñíóøêèí è äð., 2007

Áåíçî(à)ïèðåí + êðî-
òîíîâîå ìàñëî

� Kumar, Das, 2000

Ïîäêîæíàÿ êëåò-
÷àòêà

Áåíçî(à)ïèðåí � Vesnushkin et al., 2006

Ëåãêèå Óðåòàí � Weisburger et al., 2003

Âåñíóøêèí è äð., 2006

Êðûñû Ìîëî÷íàÿ æåëåçà ÄÌÁÀ � Kothari, 1997

ÍÌÌ � Musatov et al., 1998

g-îáëó÷åíèå + ÄÌÁÀ � Mockova et al., 2000

Ýíäîìåòðèé Ñïîíòàííûå � Bartsch, Bartsch, 1999

Òîëñòàÿ êèøêà Àçîêñèìåòàí � Weisburger et al., 2003

ÄÌÃ � Anisimov et al., 1997

Ï ð è ì å ÷ à í è å. ÄÌÁÀ — 7,12-äèìåòèëáåíç(à)àíòðàöåí; MMTV — âèðóñ ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû ìû-
øåé; ÍÌÌ — N-íèòðîçîìåòèëìî÷åâèíà; ÄÌÃ — 1,2-äèìåòèëãèäðàçèí; ÍÌÌ — N-íèòðîçîìåòèëìî÷å-
âèíà.



2.1 ìåñÿöà ïåðåä èññëåäîâàíèåì. Ñðàâíèâàëè ïðîôèëü òðàíñêðèïòîìà ñòà-
ðûõ ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ ìåëàòîíèí, ñ ïðîôèëåì êîíòðîëüíûõ ìûøåé òà-
êîãî æå âîçðàñòà è ìûøåé â âîçðàñòå 4.5 ìåñÿöà. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî
ââåäåíèå ìåëàòîíèíà ñïîñîáñòâîâàëî ïðîÿâëåíèþ ïðîôèëÿ ýêñïðåññèè ãå-
íîâ, ñâîéñòâåííîãî áîëåå ìîëîäûì æèâîòíûì. Íàèáîëåå ÿðêî ýòî ïðîÿâëÿ-
ëîñü â îòíîøåíèè ãåíîâ, ó÷àñòâóþùèõ â ðåãóëÿöèè âîñïàëåíèÿ è èììóííîé
ñèñòåìû.

Åñòü îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü, ÷òî îñíîâíóþ ðîëü â ãåðîïðîòåêòîðíîì äåéñò-
âèè ìåëàòîíèíà èãðàþò åãî íîðìàëèçóþùåå âëèÿíèå íà öèðêàäèàííûå ðèò-
ìû, à òàêæå ñâîéñòâà àíòèîêñèäàíòà, âëèÿíèå íà àïîïòîç è ïðîëèôåðàòèâ-
íóþ àêòèâíîñòü òêàíåé, à òàêæå èììóíîìîäóëèðóþùèé ýôôåêò. Ïîäðîáíî
ýòîò âîïðîñ ðàññìîòðåí â ðÿäå íåäàâíèõ ðàáîò (Reiter et al., 2002; Anisimov,
2003; Anisimov et al., 2006).
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Ò à á ë è ö à 15.18

Îñíîâíûå ìåõàíèçìû ãåðîïðîòåêòîðíîãî
è àíòèêàíöåðîãåííîãî äåéñòâèÿ ìåëàòîíèíà

(Reiter, 1995; Reiter et al., 2002; Bartsch et al., 2001; Anisimov, 2001)

Ïàðàìåòð Ýôôåêò

Óðîâåíü ãîíàäîòðîïèíîâ (ÔÑÃ è ËÃ) �

Óðîâåíü ïðîëàêòèíà �

Óðîâåíü ãîðìîíà ðîñòà è IGF-I �

Óðîâåíü èíñóëèíà �

Óðîâåíü ýñòðîãåíîâ �

Ýêñïðåññèÿ ðåöåïòîðîâ ê ýñòðîãåíàì �

Ìóòàãåííûé ýôôåêò õèìè÷åñêèõ êàíöåðîãåíîâ è ðàäèàöèè �

Êëàñòîãåííûé ýôôåêò õèìè÷åñêèõ êàíöåðîãåíîâ �

Îáðàçîâàíèå àääóêòîâ ÄÍÊ ñ êàíöåðîãåíàìè �

Ïðîëèôåðàòèâíàÿ àêòèâíîñòü �

Àïîïòîç â ãîëîâíîì ìîçãå �

Àïîïòîç â îïóõîëÿõ �

Àíãèîãåíåç (VEGF, ôàêòîð ðîñòà ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ) �

Ãåíåðàöèÿ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà �

Àêòèâíîñòü àíòèîêèñëèòåëüíûõ çàùèòíûõ ñèñòåì �

Èììóííûé íàäçîð �

Ýêñïðåññèÿ ãåíîâ èììóíîìîäóëèðóþùèõ öèòîêèíîâ �

Ýêñïðåññèÿ ãåíîâ MHL-II è III �

Ýêñïðåññèÿ îíêîãåíîâ HER-2/neu è ras �

Ýêñïðåññèÿ Bcl-3 �



15.13. ÏÅÏÒÈÄÍÛÅ ÐÅÃÓËßÒÎÐÛ ÔÓÍÊÖÈÈ ÝÏÈÔÈÇÀ

15.13.1. Ãåðîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò ïåïòèäíûõ áèîðåãóëÿòîðîâ

Â ñåðèè íàøèõ èññëåäîâàíèé áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî äëèòåëüíîå ââåäå-
íèå ïåïòèäíîãî ïðåïàðàòà ýïèôèçà ýïèòàëàìèíà óâåëè÷èâàåò ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè ñàìîê êðûñ (Dilman et al., 1979), äâóõ ëèíèé ìûøåé —
C3H/Sn è SHR (Anisimov et al., 1982, 1989), à òàêæå ïëîäîâûõ ìóõ D. mela-
nogaster (Anisimov et al., 1997). Êðûñàì è ìûøàì ýïèòàëàìèí â äîçå 0.5 ìã
ââîäèëè ïîäêîæíî íà÷èíàÿ ñ 3.5-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà, êóðñàìè ïî 5 ðàç â íå-
äåëþ äî åñòåñòâåííîé ñìåðòè. Êîíòðîëüíûå æèâîòíûå ïîëó÷àëè ïî òàêîé
æå ñõåìå ôèçðàñòâîð. Äðîçîôèë îáðàáàòûâàëè ýïèòàëàìèíîì íà ñòàäèè ëè-
÷èíîê, äîáàâëÿÿ åãî â ïèòàòåëüíóþ ñðåäó â êîíöåíòðàöèè 0.01 %. Èññëåäî-
âàëè âçðîñëûõ ìóøåê, ñîäåðæàâøèõñÿ óæå áåç ýïèòàëàìèíà.

Ïðèìåíåíèå ýïèòàëàìèíà óâåëè÷èâàëî ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè âñåõ èññëåäîâàííûõ æèâîòíûõ. Âðåìÿ äîñòèæåíèÿ 90%-íîé ñìåðò-
íîñòè è ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè âîçðàñòàëè ó äðîçîôèë,
êðûñ è ìûøåé C3H/Sn, íî íå SHR. Ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ, ðàññ÷èòûâàåìàÿ êàê
ïàðàìåòð a óðàâíåíèÿ Ãîìïåðòöà, ñíèæàëàñü íà 52 % ó äðîçîôèë è êðûñ è
íà 27 % ó ìûøåé C3H/Sn è íå ìåíÿëàñü ó ìûøåé SHR. Ñîîòâåòñòâåííî óâå-
ëè÷èâàëîñü èëè íå ìåíÿëîñü âðåìÿ óäâîåíèÿ èíòåíñèâíîñòè ñìåðòíîñòè
(òàáë. 15.19, ðèñ. 15.14).

Ó ìûøåé Ñ3Í/Sn è SHR ýïèòàëàìèí äîñòîâåðíî ñíèæàë ÷àñòîòó ðàç-
âèòèÿ îïóõîëåé (òàáë. 15.20). Åùå áîëåå âûðàæåííûì áûëî ñíèæåíèå îáùåãî
÷èñëà îïóõîëåé è ñîîòâåòñòâåííî ñðåäíåãî ÷èñëà â ðàñ÷åòå íà æèâîòíîå.
Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ áåç îïóõîëåé âîç-
ðàñòàëà íà 41 % ó ìûøåé C3H/Sn è íà 26 % ó ìûøåé SHR, ÷òî ñâèäå-
òåëüñòâóåò î íåïîñðåäñòâåííî ãåðîïðîòåêòîðíîì äåéñòâèè ýïèòàëàìèíà.

Ïðè ââåäåíèè ýïèòàëàìèíà ñ 15-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà, êîãäà îáû÷íî íà-
÷èíàþòñÿ âîçðàñòíûå íàðóøåíèÿ ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè, íàáëþäàëîñü
ñíèæåíèå ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ íîâîîáðàçîâàíèé (ñ 43 äî 28 %) è íåêîòîðîå
óâåëè÷åíèå (íà 11 %) ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè. Ìàêñèìàëüíàÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ óâåëè÷èëàñü ïî÷òè íà 3 ìåñÿöà. Çà-
ñëóæèâàåò âíèìàíèÿ òîò ôàêò, ÷òî 23 % êðûñ, êîòîðûì ââîäèëè ýïèòàëà-
ìèí, æèëè äîëüøå, ÷åì ïðîæèâøàÿ ìàêñèìàëüíûé ñðîê êðûñà èç êîíòðîëü-
íîé ãðóïïû (Àíèñèìîâ, Õàâèíñîí, 1991).

Âëèÿíèå ñêîíñòðóèðîâàííîãî íà îñíîâàíèè àìèíîêèñëîòíîãî àíàëèçà
ýïèòàëàìèíà ïåïòèäà ýïèòàëîíà (Ala-Glu-Asp-Gly) íà ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ
è ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïëîäîâûõ ìóøåê D. melanogaster èññëåäî-
âàëîñü íà äèêîé ëèíèè Canton S è èíáðåäíîé ëèíèè ÂÝÑ, ñåëåêòèðîâàííîé
íà âûñîêèé óðîâåíü ýìáðèîíàëüíîé ñìåðòíîñòè, à òàêæå íà ñåðèè âûñî-
êîèíáðåäíûõ ëèíèé, ñåëåêòèðóåìûõ íà íèçêóþ ïîëîâóþ àêòèâíîñòü ñàì-
öîâ. Òåòðàïåïòèä äîáàâëÿëè â ïèòàòåëüíóþ ñðåäó äëÿ ëè÷èíîê â êîíöåíò-
ðàöèè 0.00001 %. Ýòà äîçà â 1000 ðàç ìåíüøå ïî ñðàâíåíèþ ñ èñïîëüçîâàí-
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Â. Í. Àíèñèìîâ

Ò à á ë è ö à 15.19

Âëèÿíèå ýïèòàëàìèíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ

Âîçäåéñòâèå

Êîëè-
÷åñòâî
æèâîò-

íûõ

Ñðåäíÿÿ ïðî-
äîëæèòåëü-

íîñòü æèçíè,
ñóò.

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè,
ñóò.

Ïîïóëÿöèîííàÿ
ñêîðîñòü ñòàðå-

íèÿ, a�103,
ñóò.–1

MRDT,
ln 2/a

ñðåäíÿÿ
ïîñëåä-

íèõ 10 %
ìàêñè-

ìàëüíàÿ

Drosophila melanogaster

Êîíòðîëü 199 25 � 1.21 23 54 80 70 � 12.9 3.7

Ýïèòàëàìèí 207 29 � 1.19** 29 60 91 33 � 3.3** 4.9

D, % +16 +21 +11 +14 –52 +32

Ìûøè SHR

Êîíòðîëü 31 564 � 22.3 558 750 843 6.8 � 0.36 5.7

Ýïèòàëàìèí 32 627 � 20.9* 634 750 827 6.9 � 0.18 5.7

D, % +11 +14 0 –2 +2+2 0

Ìûøè C3H/Sn

Êîíòðîëü 21 487 � 29.4 511 691 776 7.0 � 1.50 5.7

Ýïèòàëàìèí 32 640 � 33.1** 679 757 885 5.1 � 1.28 6.0

D, % +31 +32 +20 +14 –27 +5

Êðûñû ËÈÎ

Êîíòðîëü 75 681 � 14.5 705 835 1054 681 � 14.5 5.5

Ýïèòàëàìèí 33 852 � 33.8*** 837 1050 1112 3.8 � 0.77 6.3

D, % +25 +24 +27 +6 –52 +15

Ï ð è ì å ÷ à í è å: MRDT — âðåìÿ óäâîåíèÿ èíòåíñèâíîñòè ñìåðòíîñòè. Ðàçëè÷èå ñ êîíòðîëåì äîñòî-
âåðíî: * — p < 0.05; ** — p < 0.01; *** — p < 0.001.

Ò à á ë è ö à 15.20

Âëèÿíèå ýïèòàëàìèíà íà ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé

Ëèíèÿ
ìûøåé

Âîçäåéñòâèå
Êîëè-
÷åñòâî
ìûøåé

Êîëè-
÷åñòâî
ìûøåé

ñ îïóõî-
ëÿìè

Êîëè-
÷åñòâî

îïóõîëåé

Àäåíîêàðöèíîìà
ìîëî÷íîé æåëåçû

÷èñëî
ìûøåé

÷èñëî
îïóõîëåé

Ñ3Í/Sn Êîíòðîëü 21 14 20 11 (52.4 %) 15

Ýïèòàëàìèí 22 7 8 4* (18.2 %) 4

SHR Êîíòðîëü 31 17 27 13 (41.9 %) 19

Ýïèòàëàìèí 32 12 14 5* (15.6 %) 6

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — ðàçëè÷èå ñ êîíòðîëåì äîñòîâåðíî, ð < 0.01.



íîé äîçîé ýïèòàëàìèíà. Äàæå â òàêîé êîíöåíòðàöèè ýïèòàëîí óâåëè÷è-
âàë ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè íà 25—40 % â çàâèñèìîñòè îò
ëèíèè è ïîëà. Ñðàâíåíèå ýòèõ äàííûõ ñ ðåçóëüòàòàìè, ïîëó÷åííûìè ïðè
èñïîëüçîâàíèè ýïèòàëàìèíà, ïîçâîëÿåò ïðåäïîëàãàòü, ÷òî ýïèòàëîí ÿâëÿ-
åòñÿ áîëåå ýôôåêòèâíûì ãåðîïðîòåêòîðîì. Òàê, óâåëè÷åíèå ÑÏÆ ó ñàìîê
ëèíèè ÂÝÑ ñîñòàâëÿåò ñîîòâåòñòâåííî 26 % äëÿ òåòðàïåïòèäà è 17 % äëÿ
ýïèòàëàìèíà, à èçìåíåíèå âðåìåíè óäâîåíèÿ ñìåðòíîñòè 70 è 32 % ñîîòâåò-
ñòâåííî. Ïðè ýòîì ñëåäóåò ó÷èòûâàòü, ÷òî èñïîëüçîâàííàÿ äîçà òåòðàïåïòè-
äà áûëà â 1000 ðàç ìåíüøå äîçû ýïèòàëàìèíà (òàáë. 15.21) (Khavinson,
2002).
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Ðèñ. 15.14. Âëèÿíèå ýïèòàëàìèíà íà ñìåðòíîñòü ñàìîê ïëîäîâûõ ìóõ, ìûøåé è êðûñ (Anisi-
mov, 1998).

Ïî îñè àáñöèññ — âîçðàñò, ñóò.; ïî îñè îðäèíàò — ln èíòåíñèâíîñòè ñìåðòíîñòè. Ñïëîøíàÿ ëèíèÿ —
êîíòðîëü; øòðèõîâàÿ ëèíèÿ — ââåäåíèå ýïèòàëàìèíà. À — D. melanogaster, Á — ìûøè SHR, Â — êðûñû,

Ã — ìûøè Ñ3H/Sn.



Äðîçîôèëàì ëèíèè Canton ýïèòàëîí äîáàâëÿëè â ñðåäó ðàçâèòèÿ ëè÷è-
íîê â ðàçëè÷íûõ êîíöåíòðàöèÿõ. Îïðåäåëÿëàñü ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
âçðîñëûõ äðîçîôèë, ñîäåðæàâøèõñÿ áåç ýïèòàëîíà. Óñòàíîâëåíî, ÷òî äèà-
ïàçîí êîíöåíòðàöèé ïåïòèäà, ïðè êîòîðûõ íàáëþäàåòñÿ óâåëè÷åíèå ïðî-
äîëæèòåëüíîñòè æèçíè ñàìöîâ, áåñïðåöåäåíòíî øèðîê — îò 0.001�10–6 äî
5.0�10–6 % (ðàçëè÷èå â 5000 ðàç). Ïðè ýòîì íàèìåíüøàÿ êîíöåíòðàöèÿ
ñòîëü æå ýôôåêòèâíà, ñêîëü è íàèáîëüøàÿ (óâåëè÷åíèå ÑÏÆ â ñðåäíåì íà
13 %). Â îïûòàõ íà ñàìêàõ ïåïòèä ïðîÿâèë äîñòîâåðíóþ ãåðîïðîòåêòîðíóþ
àêòèâíîñòü â êîíöåíòðàöèÿõ îò 0.01�10–6 äî 0.1�10–6 %, óâåëè÷èâàÿ ÑÏÆ
íà 13.4 è 11.8 % ñîîòâåòñòâåííî. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ýïèòàëîí äîáàâëÿë-
ñÿ òîëüêî íà ëè÷èíî÷íîé ñòàäèè, à ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè óâåëè÷èâà-
ëàñü ó âçðîñëûõ äðîçîôèë. Ìåæäó ýòèìè ñòàäèÿìè ó äðîçîôèë ïðîèñõîäèò
ïîëíûé ìåòàìîðôîç, ñîïðîâîæäàþùèéñÿ ëèçèñîì òêàíåé ëè÷èíîê è êóêî-
ëîê è ïîñòðîåíèåì âçðîñëîãî îðãàíèçìà èç íåìíîãî÷èñëåííûõ êëåòîê èìà-
ãèíàëüíûõ äèñêîâ. Âëèÿíèå, îêàçàííîå íà ëè÷èíîê, ìîæåò áûòü ïåðåäàíî
íà âçðîñëûé îðãàíèçì òîëüêî ÷åðåç ãåíåòè÷åñêèé àïïàðàò ýòèõ êëåòîê. Ñëå-
äîâàòåëüíî, ýïèòàëîí âîçäåéñòâóåò íà ãåíåòè÷åñêèé àïïàðàò ëè÷èíîê òàêèì
îáðàçîì, ÷òî ýòî óâåëè÷èâàåò ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè âçðîñëûõ íàñåêî-
ìûõ (Khavinson, 2002).

Äåéñòâèå ñèíòåòè÷åñêèõ ïåïòèäîâ âèëîíà è ýïèòàëîíà íà ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè è êîððåëÿòû áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà ó ñàìîê ìûøåé ÑBA
áûëè èçó÷åíû ïàðàëëåëüíî â ñðàâíåíèè ñ äåéñòâèåì ìåëàòîíèíà (Anisimov
et al., 2001a, 2001b). Ïîäîïûòíûì æèâîòíûì ñ øåñòèìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà â
òå÷åíèå âñåé ïîñëåäóþùåé æèçíè êóðñàìè ïî 5 äíåé ïîäðÿä åæåìåñÿ÷íî
äåëàëè ïîäêîæíûå èíúåêöèè âèëîíà èëè ýïèòàëîíà â ðàçîâîé äîçå 0.1 ìêã
íà æèâîòíîå. Æèâîòíûå êîíòðîëüíîé ãðóïïû ïî òàêîé æå ñõåìå ïîëó÷àëè
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Â. Í. Àíèñèìîâ

Ò à á ë è ö à 15.21

Âëèÿíèå ýïèòàëîíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè D. melanogaster

Âîçäåéñòâèå
Êîíöåíòðàöèÿ

ýïèòàëîíà,
10–6 %

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (èçìåíåíèå, %)

ñàìöû ñàìêè

Êîíòðîëü 0 35.4 � 1.31 32.1 � 1.07

Ýïèòàëîí 0.001 41.3 � 1.40 (+16.6)* 34.4 � 0.98 (+7.1)

Êîíòðîëü 0 32.6 � 1.14 31.2 � 0.91

Ýïèòàëîí 0.01 36.5 � 1.09 (+12.0)* 35.4 � 1.07 (+13.4)*

Êîíòðîëü 0 31.4 � 1.35 31.4 � 1.10

Ýïèòàëîí 0.1 34.9 � 1.18 (+10.8)* 35.1 � 1.23 (+11.8)*

Êîíòðîëü 0 30.0 � 1.38 32.4 � 1.17

Ýïèòàëîí 1.0 33.8 � 1.28 (+12.8)* 33.4 � 1.23 (+3.2)

Êîíòðîëü 0 33.9 � 1.14 36.9 � 1.40

Ýïèòàëîí 5.0 37.7 � 1.16 (+11.3)* 38.0 � 1.56 (+3.2)

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — îòëè÷èå îò êîíòðîëÿ äîñòîâåðíî, p < 0.05.



èíúåêöèè 0.1 ìë 0.9 % èçîòîíè÷åñêîãî ðàñòâîðà NaCl. Äîïîëíèòåëüíîé
ãðóïïå æèâîòíûõ ïî òîé æå ñõåìå ââîäèëè ñ ïèòüåâîé âîäîé ìåëàòîíèí
(20 ìã/ë). Çà æèâîòíûìè íàáëþäàëè äî èõ åñòåñòâåííîé ãèáåëè.

Âñå òðè ïðåïàðàòà óâåëè÷èâàëè ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé
(òàáë. 15.22). Âñå ïðåïàðàòû ñíèæàëè òåìïåðàòóðó òåëà, íå âëèÿëè íà äèíà-
ìèêó ìàññû òåëà è ïîòðåáëåíèå êîðìà, íî ñíèæàëè ëîêîìîòîðíóþ è äâèãà-
òåëüíóþ àêòèâíîñòü æèâîòíûõ, îöåíèâàåìóþ ïî ïåðåñå÷åíèþ êâàäðàòîâ â
îòêðûòîì ïîëå (ýïèòàëîí > ìåëàòîíèí > âèëîí). Ïðèìåíåíèå âèëîíà ïîâû-
øàëî ôèçè÷åñêóþ àêòèâíîñòü (îïðåäåëÿåìóþ ïî ãðóìèíãó) è âûíîñëèâîñòü
(ïî ñïîñîáíîñòè âèñåòü íà íàòÿíóòîé ñòðóíå), òîãäà êàê ýïèòàëîí è ìåëàòî-
íèí íå âëèÿëè íà ýòè ïàðàìåòðû. Âèëîí íå îêàçûâàë âëèÿíèÿ íà âîçðàñòíûå
èçìåíåíèÿ ýñòðàëüíîé ôóíêöèè è ñâîáîäíîðàäèêàëüíûå ïðîöåññû, òîãäà
êàê ìåëàòîíèí è îñîáåííî ýïèòàëîí çàìåäëÿëè ñòàðåíèå ðåïðîäóêòèâíîé
ñèñòåìû è óãíåòàëè ñâîáîäíîðàäèêàëüíûå ïðîöåññû â òêàíÿõ ìûøåé. Ýïè-
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Ò à á ë è ö à 15.22

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ðàçâèòèå îïóõîëåé ó ìûøåé CBA,
ïîëó÷àâøèõ ïåïòèäíûå áèîðåãóëÿòîðû èëè ìåëàòîíèí

Ïîêàçàòåëü Êîíòðîëü Âèëîí Ýïèòàëîí Ìåëàòîíèí

Êîëè÷åñòâî ìûøåé â ãðóïïå 50 50 50 50

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ñóòêè:
ñðåäíÿÿ
ïîñëåäíèõ 10 %
ìàêñèìàëüíàÿ

685 � 9.2
737 � 1.1

740

694 � 12.5
761 � 7.7*

792

721 � 11.1*
842 � 58.5*

1053

722 � 12.6*
793 � 18.6*

867

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ îïóõîëÿìè 15 (30 %) 10 (20 %) 9 (18 %) 17 (34 %)

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñî çëîêà÷åñò-
âåííûìè îïóõîëÿìè

3 (6 %) 4 (8 %) 7 (14 %) 13 (26 %)

Îáùåå ÷èñëî îïóõîëåé 20 11 11 22

Ëîêàëèçàöèÿ, òèï è ÷èñëî îïóõîëåé

Ìîëî÷íàÿ æåëåçà:
àäåíîìà
àäåíîêàðöèíîìà

1
5 (3#)

0
1

0
5

0
4

Ëåãêèå:
àäåíîìà
àäåíîêàðöèíîìà

11 (10##)
0

5*
1

2**
1

4**
5*

Ìàòêà:
ëåéîìèîñàðêîìà 0 0 1 1

Êðîâåòâîðíàÿ ñèñòåìà:
ëèìôîìà 0 2 2 5*

Ñîñóäèñòàÿ ñòåíêà:
ãåìàíãèîìà 3 1 0 3

Êîæà:
ïàïèëëîìà 0 1 0 0

Ï ð è ì å ÷ à í è å. # — ó äâóõ ìûøåé ðàçâèëîñü ïî 2 îïóõîëè ýòîé ëîêàëèçàöèè; ## — ó îäíîé ìûøè
ðàçâèëîñü 2 àäåíîìû ëåãêîãî. Ðàçëè÷èå ñ êîíòðîëåì äîñòîâåðíî: * — p < 0.05; ** — p < 0.01.



òàëîí è âèëîí óãíåòàëè ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ íîâîîáðàçîâàíèé, òîãäà
êàê ìåëàòîíèí ïîâûøàë ÷èñëî çëîêà÷åñòâåííûõ îïóõîëåé (òàáë. 15.22
è 15.23).

Â îïûòàõ È. À. Âèíîãðàäîâîé è ñîàâò. (2007à, 2008) ýïèòàëîí ââîäèëè
ñàìöàì è ñàìêàì êðûñ, ñîäåðæàâøèõñÿ â óñëîâèÿõ ñòàíäàðòíîãî ñâåòîâîãî
ðåæèìà (12 ÷ — ñâåò, 12 ÷ — òåìíîòà) (LD), åñòåñòâåííîãî ñâåòîâîãî ðåæè-
ìà Ñåâåðî-Çàïàäà Ðîññèè (Ïåòðîçàâîäñê) (NL) èëè ïîñòîÿííîãî îñâåùåíèÿ
(LL). Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî â óñëîâèÿõ åñòåñòâåííîãî ðåæèìà îñâåùåíèÿ è
ïîñòîÿííîãî îñâåùåíèÿ ó æèâîòíûõ íàáëþäàëîñü óñêîðåíèå ñòàðåíèÿ è
óìåíüøåíèå ñðåäíåé è ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè. Ó æèâîò-
íûõ íàáëþäàëîñü ïðåæäåâðåìåííîå âûêëþ÷åíèå ýñòðàëüíîé ôóíêöèè è
óâåëè÷èâàëàñü ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ íîâîîáðàçîâàíèé. Ïðèìåíåíèå ýïèòàëîíà
îêàçûâàëî íîðìàëèçóþùåå âëèÿíèå íà ìíîãèå ãîðìîíàëüíî-ìåòàáîëè÷å-
ñêèå ïîêàçàòåëè è ïðåäóïðåæäàëî ðàçâèòèå âîçðàñòíîé ïàòîëîãèè, âêëþ÷àÿ
îïóõîëè (ðèñ. 15.15 è 15.16).

15.13.2. Âëèÿíèå ïåïòèäîâ, ðåãóëèðóþùèõ ôóíêöèþ ýïèôèçà,
íà ðàçâèòèå îïóõîëåé

Âëèÿíèå ýïèòàëàìèíà è ýïèòàëîíà íà ðàçâèòèå ïåðåâèâàåìûõ, ñïîíòàí-
íûõ è èíäóöèðîâàííûõ ðàçëè÷íûìè êàíöåðîãåííûìè àãåíòàìè îïóõîëåé
ðàññìîòðåíî íàìè â ðÿäå ïóáëèêàöèé (Anisimov et al., 1994, 2002, 2003,
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Â. Í. Àíèñèìîâ

Ò à á ë è ö à 15.23

Ñðàâíåíèå ýôôåêòîâ âèëîíà, ýïèòàëîíà è ìåëàòîíèíà*

Ïîêàçàòåëü Âèëîí Ýïèòàëîí Ìåëàòîíèí

Ìàññà òåëà + + ++

Ïîãëîùåíèå êîðìà 0 0 0

Äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü – — –

Ôèçè÷åñêàÿ ñèëà è âûíîñëèâîñòü + 0 0

Äëèòåëüíîñòü ýñòðàëüíîãî öèêëà 0 – –

×èñëî êîðîòêèõ ýñòðàëüíûõ öèêëîâ 0 + +

Òåìïåðàòóðà òåëà – — –

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè:
ñðåäíÿÿ
ïîñëåäíèõ 10 %
ìàêñèìàëüíàÿ

0
+
+

+
++

+++

+
+
+

×àñòîòà îïóõîëåé – – +à

Àíòèîêñèäàíòíûé ýôôåêò 0 + +

Ñóììàðíûé ãåðîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò + ++ +

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — ïî ñðàâíåíèþ ñ ñîîòâåòñòâóþùèì ïîêàçàòåëåì â êîíòðîëüíîé
ãðóïïå; 0 — îòñóòñòâèå ýôôåêòà; (+) — óâåëè÷åíèå; (–) — ñíèæåíèå; à — çëîêà÷åñòâåí-
íûå îïóõîëè.



2003a). Èç òàáë. 15.24 ìîæíî âèäåòü, ÷òî ïåïòèäíûå áèîðåãóëÿòîðû ôóíê-
öèè ýïèôèçà îêàçûâàþò óãíåòàþùåå âëèÿíèå íà îïóõîëè, âûçûâàåìûå ðàç-
íûìè àãåíòàìè, âêëþ÷àÿ õèìè÷åñêèå êàíöåðîãåíû è èîíèçèðóþùóþ ðàäèà-
öèþ, è ðàçíûõ ëîêàëèçàöèé (ìîëî÷íàÿ æåëåçà, íåðâíàÿ ñèñòåìà, ïî÷êè, òîë-
ñòàÿ êèøêà).

15.13.3. Ìåõàíèçìû ãåðîïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ ïåïòèäîâ ýïèôèçà

Ýôôåêòû ýïèòàëàìèíà è ýïèòàëîíà âî ìíîãîì ñîâïàäàþò ñ äåéñòâèåì
ìåëàòîíèíà. Ïîêàçàíî, ÷òî ýïèòàëîí ñòèìóëèðóåò ñåêðåöèþ ìåëàòîíèíà
ýïèôèçîì, ÷òî ïîçâîëÿåò ïðåäïîëàãàòü âîçìîæíîñòü ó÷àñòèÿ ìåëàòîíèíà â
ðåàëèçàöèè ýôôåêòîâ ýòèõ ïðåïàðàòîâ. Îäèí èç âîçìîæíûõ ìåõàíèçìîâ
âëèÿíèÿ ýïèòàëîíà íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè áûë âûÿâëåí â ýêñïåðè-
ìåíòàõ ñ ìûøàìè ëèíèé SAM, êîòîðûå õàðàêòåðèçóþòñÿ óñêîðåííûì ñòà-
ðåíèåì (Ðîçåíôåëüä è äð., 2002). Ó òàêèõ ìûøåé ïîâûøåíà ÷àñòîòà õðîìî-
ñîìíûõ àáåððàöèé, ÷òî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ ïîâðåæäåíèåì ÄÍÊ àêòèâíû-
ìè ôîðìàìè êèñëîðîäà, ïðîäóêöèÿ êîòîðûõ ó ìûøåé SAM óñèëåíà. Ïðè
ââåäåíèè ýïèòàëîíà ìûøàì SAM ÷àñòîòà õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé ó íèõ
äîñòîâåðíî ñíèæàëàñü íà 20—30 %, ÷òî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ àêòèâàöèåé
àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû.

Âëèÿíèå ýïèòàëàìèíà íà ïåðåêèñíîå îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ (ÏÎË) èññëå-
äîâàëîñü íà äðîçîôèëàõ ëèíèè ÂÝÑ. Ýôôåêò ýïèòàëàìèíà ñðàâíèâàëñÿ ñ
ýôôåêòîì ìåëàòîíèíà, êîòîðûé ìîæåò äåéñòâîâàòü êàê ïðÿìîé àíòèîêñè-
äàíò. Ýïèòàëàìèí è ìåëàòîíèí äîáàâëÿëèñü ê ñðåäå ñîäåðæàíèÿ ëè÷èíîê
äðîçîôèë äî êîíöåíòðàöèè 0.01 % â òå÷åíèå 2—3 äíåé. Àíàëèç ïðîäóê-
òîâ ÏÎË ó âçðîñëûõ äðîçîôèë ïîêàçàë íàëè÷èå âûðàæåííîãî ïîëîâîãî äè-
ìîðôèçìà ïî ñîäåðæàíèþ êåòîíîâ è äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ, êîòîðîå ó ñàìîê
áûëî âûøå, ÷åì ó ñàìöîâ, íà 49 è 40 % ñîîòâåòñòâåííî, ÷òî íàõîäèòñÿ â îá-
ðàòíîì ñîîòíîøåíèè ñ ïðîäîëæèòåëüíîñòÿìè èõ æèçíè. Äåéñòâèå ýïè-
òàëàìèíà íà äðîçîôèë ïðîÿâèëîñü â äîñòîâåðíîì ñíèæåíèè ñîäåðæàíèÿ êå-
òîíîâ è äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ (â 3.4 è 2.3 ðàçà ñîîòâåòñòâåííî) è ëèêâèäàöèè
ðàçëè÷èé ìåæäó ïîëàìè ïî ýòèì ïîêàçàòåëÿì. Êðîìå òîãî, ýïèòàëàìèí çíà÷è-
òåëüíî ïîâûøàë àêòèâíîñòü êàòàëàçû ó ñàìîê è ñàìöîâ è àêòèâíîñòü ÑÎÄ ó
ñàìöîâ. Âåðîÿòíî, ýòè ýôôåêòû îáóñëîâëèâàåò ãåðîïðîòåêòîðíóþ àêòèâíîñòü
ýïèòàëàìèíà. Ó ìåëàòîíèíà äåéñòâèå íà ÏÎË áûëî ìåíåå âûðàæåííûì. Ìå-
ëàòîíèí íå âëèÿë íà àêòèâíîñòü êàòàëàçû ó ñàìöîâ, íî óâåëè÷èâàë åå ó ñàìîê
è íå âëèÿë íà ÑÎÄ ó îáîèõ ïîëîâ (Khavinson, 2002).

Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðè ââåäåíèè êðûñàì ýïèòàëàìèí äîñòîâåðíî
ñíèæàë õåìèëþìèíèñöåíöèþ ñûâîðîòêè (â 2.8 ðàçà) è ïåðåêèñíîå îêèñëå-
íèå ëèïèäîâ, ÷òî âûðàæàëîñü, â ÷àñòíîñòè, â âûðàæåííîì ñíèæåíèè ñîäåð-
æàíèÿ äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ (â 4.1 ðàçà), òîãäà êàê êàðáîíèëüíûå ïðîäóêòû
ÏÎË, îïðåäåëÿåìûå ïî îáðàçîâàíèþ Øèôôîâûõ îñíîâàíèé ñ òèîáàðáèòó-
ðîâîé êèñëîòîé (ÒÁÊ), äåìîíñòðèðîâàëè òîëüêî òåíäåíöèþ ê ñíèæåíèþ (íà
14 %).
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Èç ýòèõ íàáëþäåíèé ñëåäóåò, ÷òî ââåäåíèå ýïèòàëàìèíà ñêàçûâàåòñÿ íà
íà÷àëüíûõ ýòàïàõ ÏÎË. Ìåëàòîíèí òàêæå ïîäàâëÿë ÏÎË, êàê ñëåäóåò èç
ñíèæåíèÿ êàê äèåíîâûõ êîíúþãàòîâ, òàê è ÒÁÊ-ðåàêòèâíûõ ïðîäóêòîâ.
Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ââåäåíèå ìåëàòîíèíà ïðèâîäèëî ê äîñòîâåðíîìó ïî-
âûøåíèþ óðîâíÿ êàðáîíèëèðîâàííûõ áåëêîâ (íà 12 %, ð < 0.05), òîãäà êàê
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Ðèñ. 15.15. Âëèÿíèå ýïèòàëîíà íà âûæèâàåìîñòü ñàìîê êðûñ, ñîäåðæàâøèõñÿ ïðè ðàçíûõ ðå-
æèìàõ îñâåùåíèÿ.

Ïî îñè àáñöèññ — âîçðàñò, ñóò.; ïî îñè îðäèíàò — êîëè÷åñòâî êðûñ, %.



ýïèòàëàìèí íå âëèÿë íà ýòîò ïîêàçàòåëü. ×åðåç íåäåëþ ïîñëå íà÷àëà ââåäå-
íèÿ ýïèòàëàìèíà àêòèâíîñòü ÑÎÄ â êðîâè êðûñ äîñòîâåðíî âîçðîñëà íà
20 %, òîãäà êàê ìåëàòîíèí ñíèçèë àêòèâíîñòü ÑÎÄ íà 32 %. Òå æå òåíäåí-
öèè íàáëþäàëèñü è â óðîâíå öåðóïëàçìèíà ñûâîðîòêè, õîòÿ èçìåíåíèÿ íå
âûõîäèëè çà ïðåäåëû íîðìû (Anisimov et al., 2001).

Íàøè ðåçóëüòàòû ïîäòâåðæäàþò íàëè÷èå ñîáñòâåííîé àíòèîêñèäàíòíîé
àêòèâíîñòè ìåëàòîíèíà. Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî, õîòÿ àíòèîêñèäàíòíîå
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Ðèñ. 15.15 (ïðîäîëæåíèå).



äåéñòâèå îòìå÷åíî è ó ìåëàòîíèíà, è ó ýïèòàëàìèíà, ìåõàíèçìû â ýòèõ ñëó-
÷àÿõ, ñêîðåå âñåãî, ðàçíûå. Ó ýïèòàëàìèíà îíè ñâÿçàíû íå ñ ñîáñòâåííîé
àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòüþ, à ñ àêòèâàöèåé ôåðìåíòàòèâíûõ àíòèîêñè-
äàíòíûõ ñèñòåì îðãàíèçìà. Ýòîìó ïðåäïîëîæåíèþ ñîîòâåòñòâóþò äàííûå î
òîì, ÷òî ìåëàòîíèí îáëàäàåò ñõîäíîé àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòüþ in vivo
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Ðèñ. 15.16. Âëèÿíèå ýïèòàëîíà íà ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê êðûñ, ñîäåðæàâ-
øèõñÿ ïðè ðàçíûõ ðåæèìàõ îñâåùåíèÿ.

Ïî îñè àáñöèññ — âîçðàñò, ñóò.; ïî îñè îðäèíàò — êîëè÷åñòâî êðûñ ñ îïóõîëÿìè, %.



è in vitro, òîãäà êàê ýïèòàëàìèí áîëåå àêòèâåí in vivo, ÷åì in vitro (Anisimov
et al., 2001).

Â öåëîì ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ýïèòàëà-
ìèí óñèëèâàåò àíòèîêñèäàíòíóþ çàùèòó îðãàíèçìà, è ýòî ìîæåò âíî-
ñèòü âêëàä â åãî ãåðîïðîòåêòîðíóþ àêòèâíîñòü (òàáë. 15.25). Àíòèîêñèäàíò-
íîå äåéñòâèå ýïèòàëàìèíà ìîæåò áûòü îïîñðåäîâàíî ñòèìóëÿöèåé ñåêðå-
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Ðèñ. 15.16 (ïðîäîëæåíèå).



öèè ìåëàòîíèíà, à òàêæå àêòèâíîñòè ÑÎÄ è äðóãèõ àíòèîêñèäàíòíûõ ôåð-
ìåíòîâ.

Òàêèì îáðàçîì, ïåïòèäíûå áèîðåãóëÿòîðû áëàãîòâîðíî âëèÿþò íà ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó æèâîò-
íûõ, à òàêæå íà ðÿä ôàêòîðîâ, èìåþùèõ âàæíîå çíà÷åíèå â êàíöåðîãåíåçå,
â ÷àñòíîñòè ñâîáîäíîðàäèêàëüíûå ïðîöåññû è èììóííûå ðåàêöèè.

Ñâåäåíèÿ î áèîëîãè÷åñêîé àêòèâíîñòè ïåïòèäíîãî ïðåïàðàòà ýïèôèçà
ýïèòàëàìèíà ïðåäñòàâëåíû â ðÿäå íåäàâíèõ ïóáëèêàöèé (Anisimov at al.,
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Ò à á ë è ö à 15.25

Âëèÿíèå ýïèòàëàìèíà è ìåëàòîíèíà íà ïàðàìåòðû,
õàðàêòåðèçóþùèå ñâîáîäíîðàäèêàëüíûå ïðîöåññû â ñûâîðîòêå êðîâè êðûñ

Ïàðàìåòð
Êîíòðîëü

(n = 8)
Ìåëàòîíèí

(n = 6)
Ýïèòàëàìèí

(n = 10)

Õåìèëþìèíèñöåíöèÿ ñûâîðîòêè, åä. 7.40 � 0.99 4.53 � 0.61*** 2.64 � 0.61*

Äèåíîâûå êîíúþãàòû, íìîëü/ìã áåëêà 0.99 � 0.12 0.28 � 0.36* 0.24 � 0.04*

Øèôôîâû îñíîâàíèÿ, åä./ìã áåëêà 4.87 � 0.36 3.39 � 0.35** 4.17 � 0.38

Àíòèîêñèäàíòíàÿ àêòèâíîñòü,
åä./ìã áåëêà

0.82 � 0.03 1.12 � 0.03* 1.12 � 0.04*

Êàðáîíèëèðîâàííûå ïðîèçâîäíûå àìè-
íîêèñëîò, 10–2 ììîëü/ìã áåëêà

8.58 � 0.34 9.59 � 0.29*** 8.02 � 0.23

Àêòèâíîñòü ÑÎÄ, åä./ìã % áåëêà 1.93 � 0.03 1.32 � 0.07* 2.31 � 0.24*#

Öåðóëîïëàçìèí, ìã % 34.7 � 3.9 29.0 � 2.1 36.8 � 3.0##

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Äëÿ êàæäîãî îïðåäåëåíèÿ ñëèâàëè âìåñòå îáðàçöû ñûâîðîòêè îò 2—3 êðûñ. Îòëè÷èÿ
îò êîíòðîëÿ äîñòîâåðíî: * — p < 0.001, ** — p < 0.01, *** — p < 0.05. Îòëè÷èå îò âëèÿíèÿ ìåëàòîíèíà äî-
ñòîâåðíî: # — p < 0.01, ## — p < 0.05.

Ò à á ë è ö à 15.24

Âëèÿíèå ýïèòàëàìèíà è ýïèòàëîíà íà èíäóöèðóåìûé êàíöåðîãåíåç
ó ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ

(Anisimov et al., 1994, 2003; Khavinson, 2002)

Âèä Ïðåïàðàò Êàíöåðîãåííûé àãåíò
Îñíîâíàÿ ëîêàëèçàöèÿ

îïóõîëåé
Ýôôåêò

Ìûøè Ýïèòàëàìèí MMTV Ìîëî÷íàÿ æåëåçà �

Ýïèòàëîí HER-2/neu » » �

Ýïèòàëàìèí Ðåíòãåíîâñêîå îáëó÷åíèå Êðîâåòâîðíàÿ ñèñòåìà �

Êðûñû Ýïèòàëàìèí ÄÌÁÀ Ìîëî÷íàÿ æåëåçà �

ÍÌÌ » » �

ÍÌÌ, òðàíñïëàöåíòàðíî Íåðâíàÿ ñèñòåìà �

ÍÝÌ, òðàíñïëàöåíòàðíî Íåðâíàÿ ñèñòåìà, ïî÷êè �

Ýïèòàëîí ÄÌÃ Òîëñòàÿ êèøêà �

Ï ð è ì å ÷ à í è å. ÄÌÁÀ — 7,12-äèìåòèëáåç(à)àíòðàöåí; ÄÌÃ — 1,2-äèìåòèëãèäðàçèí; ÍÌÌ —
N-íèòðîçîìåòèëìî÷åâèíà; ÍÝÌ — N-íèòðîçîýòèëìî÷åâèíà; MMTV — âèðóñ ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû ìûøåé.



1994; Khavinson, 2002). Ïîêàçàíî, ÷òî ýïèòàëàìèí ñòèìóëèðóåò ñèíòåç ýïè-
ôèçîì ñåðîòîíèíà, N-àöåòèëñåðîòîíèíà, ìåëàòîíèíà, à òàêæå íî÷íóþ ñåêðå-
öèþ ìåëàòîíèíà ó âçðîñëûõ è ñòàðûõ êðûñ. Ó ñàìîê ñòàðûõ êðûñ äàííûé
ïðåïàðàò ñíèæàåò óðîâåíü ËÃ è ïðîëàêòèíà, óìåíüøàåò ïîðîã ÷óâñòâèòåëü-
íîñòè ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíîé ñèñòåìû ê èíãèáèðóþùåìó äåéñòâèþ ýñòðî-
ãåíîâ. Ýïèòàëàìèí óâåëè÷èâàåò óðîâåíü òðèéîäòèðîíèíà è óìåíüøàåò óðî-
âåíü òèðîêñèíà â ñûâîðîòêå âçðîñëûõ êðûñ, ñíèæàåò óðîâåíü êîðòèêîñòåðîíà
â ñûâîðîòêå ìûøåé è ïîâûøàåò ÷óâñòâèòåëüíîñòü ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíîé
ñèñòåìû ê ãîìåîñòàòè÷åñêîìó òîðìîæåíèþ àäðåíîêîðòèêîòðîïíîé ôóíêöèè
ãëþêîêîðòèêîèäàìè ó ñòàðûõ êðûñ. Ó êðîëèêîâ ïîä äåéñòâèåì ýïèòàëàìèíà
ñíèæàåòñÿ óðîâåíü èíñóëèíà è òðèãëèöåðèäîâ â ñûâîðîòêå êðîâè, òîãäà êàê
òîëåðàíòíîñòü ê ãëþêîçå ïîâûøàåòñÿ. Â îòíîøåíèè èììóííîé ôóíêöèè
óñòàíîâëåíî, ÷òî ó âçðîñëûõ è ñòàðûõ ìûøåé ïîä äåéñòâèåì ïåïòèäíîãî ïðå-
ïàðàòà ýïèôèçà ñòèìóëèðóåòñÿ Ò- è Â-êëåòî÷íûé èììóíèòåò, â ñûâîðîòêå
ðàñòåò òèòð òèìóñíîãî ñûâîðîòî÷íîãî ôàêòîðà (ÒÑÔ), òèòð òèìîçèíîâûõ
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Ò à á ë è ö à 15.26

Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà è ýïèòàëîíà íà ïàðàìåòðû,
õàðàêòåðèçóþùèå ñâîáîäíîðàäèêàëüíûå ïðîöåññû ó ìûøåé

Îðãàí è ïàðàìåòð Êîíòðîëü Ìåëàòîíèí Ýïèòàëîí

Ãîëîâíîé ìîçã

Õåìèëþìèíèñöåíöèÿ, 104 åä./ìã áåëêà 94.1 � 7.9 76.9 � 7.7 72.2 � 10.1*

Îáùàÿ àíòèîêñèäàíòíàÿ àêòèâíîñòü,
åä./ìã áåëêà

3.1 � 0.2 3.6 � 0.25 3.8 � 0.3

Äèåíîâûå êîíúþãàòû, íìîëü/ã òêàíè 22.3 � 0.9 19.0 � 0.65* 21.9 � 1.3

Øèôôîâû îñíîâàíèÿ, åä./ã òêàíè 388 � 25 276 � 13* 281 � 16**

Àêòèâíîñòü ñóïåðîêñèääèñìóòàçû,
åä./ã áåëêà

23.4 � 1.8 23.5 � 1.7 27.4 � 2.3

Ïå÷åíü

Õåìèëþìèíèñöåíöèÿ, 104 åä./ìã áåëêà 78.4 � 10.4 79.4 � 6.8 79.1 � 11.3

Îáùàÿ àíòèîêñèäàíòíàÿ àêòèâíîñòü,
åä./ìã áåëêà

4.7 � 0.5 4.8 � 0.2 4.1 � 0.3

Äèåíîâûå êîíúþãàòû, íìîëü/ã òêàíè 66.4 � 2.2 59.6 � 1.52* 57.1 � 1.4**

Øèôôîâû îñíîâàíèÿ, åä./ã òêàíè 543 � 14 459 � 19** 494 � 29

Àêòèâíîñòü ñóïåðîêñèääèñìóòàçû,
åä./ã áåëêà

35.5 � 1.6 34.5 � 1.7 35.9 � 1.2

Ñûâîðîòêà êðîâè

Õåìèëþìèíèñöåíöèÿ, 104 åä./ìã áåëêà 224.0 � 29.8 126.3 � 23.8* 141.8 � 19.6*

Îáùàÿ àíòèîêñèäàíòíàÿ àêòèâíîñòü,
åä./ìã áåëêà

1.40 � 0.15 1.86 � 0.07*** 1.77 � 0.07***

Äèåíîâûå êîíúþãàòû, íìîëü/ã òêàíè 4.4 � 0.4 2.5 � 0.5* 3.8 � 0.5

Øèôôîâû îñíîâàíèÿ, åä./ ã òêàíè 29.2 � 3.2 26.2 � 2.5 31.0 � 3.4

Ï ð è ì å ÷ à í è å. Îòëè÷èå îò êîíòðîëÿ äîñòîâåðíî: * — p < 0.05; ** — p < 0.01; *** — p < 0.001.



êîìïîíåíòîâ, à òàêæå êîëîíèåñòèìóëèðóþùàÿ àêòèâíîñòü ñïëåíîöèòîâ ó ïè-
íåàëýêòîìèðîâàííûõ êðûñ (Anisimov at al., 1994; Khavinson, 2002). Âûøå óæå
îòìå÷àëîñü, ÷òî ýïèòàëàìèí — ñèëüíûé àíòèîêñèäàíò. Îò÷åòëèâûì àíòèîê-
ñèäàíòíûì ýôôåêòîì îáëàäàåò òàêæå ýïèòàëîí, êàê ýòî áûëî óñòàíîâëåíî â
îïûòàõ íà ìûøàõ (Anisimov at al., 2001b) (òàáë. 15.26).

Â ïîääåðæàíèè êëåòî÷íîãî ãîìåîñòàçà â òêàíÿõ ïðèíèìàþò ó÷àñòèå
êëåòêè äèôôóçíîé íåéðîýíäîêðèííîé ñèñòåìû (ÄÍÝÑ). Áûëî ïîêàçàíî
(Khavinson, 2002), ÷òî ó êðûñ ïèíåàëîýêòîìèÿ ñîïðîâîæäàåòñÿ õàðàêòåðíû-
ìè èçìåíåíèÿìè â ñîîòíîøåíèÿõ ðàçëè÷íûõ êëåòîê ÄÍÝÑ â æåëóäêå è ùè-
òîâèäíîé æåëåçå. Ââåäåíèå ýïèòàëîíà íîðìàëèçîâàëî ýòè ñîîòíîøåíèÿ.
Â äàííîì ñëó÷àå âîçìîæíîñòü òîãî, ÷òî äåéñòâèå ýïèòàëîíà îïîñðåäîâàíî
ýïèôèçîì, èñêëþ÷àåòñÿ. Òàêèì îáðàçîì, ýïèòàëîí ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü
íîðìàëèçàöèè òêàíåâîãî ãîìåîñòàçà ïðÿìûì äåéñòâèåì íà êëåòêè ÄÍÝÑ.

Èçâåñòíî, ÷òî ñ âîçðàñòîì ñíèæàåòñÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü ãèïîòàëàìî-ãè-
ïîôèçàðíîãî êîìïëåêñà, ðåãóëèðóþùåãî ñåêðåöèþ ãîíàäîòðîïèíîâ, ê ãî-
ìåîñòàòè÷åñêîìó òîðìîæåíèþ èõ ñåêðåöèè ýñòðîãåíàìè, ÷òî âíîñèò âêëàä â
âîçðàñòíîå âûêëþ÷åíèå ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè (Dilman, Anisimov, 1979).
Ýïèòàëàìèí, ââåäåííûé ñòàðûì ñàìêàì êðûñ, ïîâûøàë ÷óâñòâèòåëüíîñòü
ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíîé ñèñòåìû ê ýñòðîãåíàì è âîññòàíàâëèâàë öèêëè-
÷åñêóþ äåÿòåëüíîñòü ÿè÷íèêîâ æèâîòíûõ ñ ïåðñèñòèðóþùèì ýñòðóñîì
(Àíèñèìîâ è äð., 1973). Â òî æå âðåìÿ ýïèôèçýêòîìèÿ, à òàêæå ñîäåðæàíèå
êðûñ â óñëîâèÿõ êðóãëîñóòî÷íîãî îñâåùåíèÿ, óãíåòàþùåãî ôóíêöèþ ýïè-
ôèçà, ïðèâîäèëè ê îñëàáëåíèþ èíãèáèðóþùåãî äåéñòâèÿ ýñòðîãåíîâ íà ãî-
íàäîòðîïíóþ ôóíêöèþ ãèïîôèçà. Ýêñïåðèìåíòû ïîêàçàëè, ÷òî òîãäà êàê ó
38 % ñàìîê êðûñ â âîçðàñòå 16—18 ìåñÿöåâ â êîíòðîëüíîé ãðóïïå íàáëþäà-
ëèñü íàðóøåíèÿ ýñòðàëüíîãî öèêëà (ïîñòîÿííûé ýñòðóñ — 23 %; ïîâòîðíûå
ïñåâäîáåðåìåííîñòè — 15 %), ó æèâîòíûõ, êîòîðûì ââîäèëè ýïèòàëàìèí,
íàðóøåíèÿ ýñòðàëüíîé ôóíêöèè áûëè âûÿâëåíû òîëüêî â 7 % ñëó÷àåâ
(ð < 0.05). Ó êðûñ ìîëîäîãî è çðåëîãî âîçðàñòà (3 è 17—19 ìåñÿöåâ) ýïèòàë-
àìèí ïðàêòè÷åñêè íå âëèÿë íà ñîîòíîøåíèå ôàç ýñòðàëüíîãî öèêëà. Ó ñòà-
ðûõ êðûñ (26—28 ìåñÿöåâ) ñî ñòîéêèì ïîñòîÿííûì ýñòðóñîì ïðåïàðàò âû-
çûâàë ïîÿâëåíèå ôàç äèýñòðóñà è âîññòàíîâëåíèå íåðåãóëÿðíîãî öèêëà,
÷òî õàðàêòåðíî äëÿ æèâîòíûõ áîëåå ìîëîäîé âîçðàñòíîé ãðóïïû. Ñõîäíûå
äàííûå áûëè ïîëó÷åíû ïðè ââåäåíèè ýïèòàëîíà òðàíñãåííûì ìûøàì
HER-2/neu (Anisimov et al., 2002).

Ýòè íàáëþäåíèÿ íàõîäÿòñÿ â ñîîòâåòñòâèè ñî ñïîñîáíîñòüþ ýïèòàëàìè-
íà âîññòàíàâëèâàòü ðåïðîäóêòèâíóþ ôóíêöèþ ó êðûñ. Ê 16 ñàìêàì â âîçðà-
ñòå 16—18 ìåñÿöåâ ñ óñòàíîâèâøèìñÿ ïîñòîÿííûì ýñòðóñîì áûëè ïîäñàæå-
íû íà äâå íåäåëè çðåëûå (8—10 ìåñÿöåâ) ñàìöû, ïîñëå ÷åãî çà êðûñàìè
ïðîäîëæàëè íàáëþäåíèå â òå÷åíèå 21 äíÿ. Íè â îäíîì ñëó÷àå ó êðûñ áåðå-
ìåííîñòè íå íàñòóïèëî. Ïîñëå ýòîãî ñàìêàì â òå÷åíèå 3 íåäåëü (5 ðàç â íå-
äåëþ) ââîäèëè ýïèòàëàìèí ïîäêîæíî â äîçå 2 ìã. ×åðåç íåäåëþ ïîñëå íà÷à-
ëà èíúåêöèé ê ñàìêàì âíîâü ïîäñàæèâàëè ñàìöîâ. Ó 4 êðûñ áûëî çàðåãèñò-
ðèðîâàíî íàñòóïëåíèå áåðåìåííîñòè è ðîæäåíèå 5—9 çäîðîâûõ êðûñÿò ó
êàæäîé (Àíèñèìîâ è äð., 1973). Òàêèì îáðàçîì, ââåäåíèå ýïèòàëàìèíà ïðè-
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âåëî ê âîññòàíîâëåíèþ ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè ó 25 % æèâîòíûõ. Ïîëó-
÷åííûå ðåçóëüòàòû äàëè îñíîâàíèå ñ÷èòàòü, ÷òî ýïèòàëàìèí ïîçâîëÿåò
óñòðàíÿòü âîçðàñòíûå íàðóøåíèÿ (àíàëîãè÷íûå ìåõàíèçìó êëèìàêñà ó æåí-
ùèí) â ðåïðîäóêòèâíîé ñèñòåìå îðãàíèçìà.

Ýïèòàëàìèí òàêæå âîññòàíàâëèâàë ðåãóëÿðíûå ýñòðàëüíûå öèêëû ó ìî-
ëîäûõ è ñòàðûõ ñàìîê ñ ïåðñèñòèðóþùèì ýñòðóñîì, èíäóöèðîâàííûì ñî-
äåðæàíèåì æèâîòíûõ â óñëîâèÿõ êðóãëîñóòî÷íîãî îñâåùåíèÿ. Áûëî îòìå-
÷åíî ñóùåñòâåííîå óìåíüøåíèå ÷èñëà ôîëëèêóëÿðíûõ êèñò â ÿè÷íèêàõ
êðûñ, êîòîðûì ââîäèëè ýïèòàëàìèí, à òàêæå ÷àñòè÷íóþ ëþòåèíèçàöèþ
ñòåíêè ôîëëèêóëÿðíûõ êèñò è ïîÿâëåíèå æåëòûõ òåë, ÷òî ñâèäåòåëüñòâîâà-
ëî îá îâóëÿòîðíîì äåéñòâèè ýïèòàëàìèíà (Khavinson, 2002).

Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ñâèäåòåëüñòâóþò î íîðìàëèçóþùåì âëèÿíèè
ýïèòàëàìèíà íà ðåïðîäóêòèâíóþ ôóíêöèþ ó ñòàðûõ æèâîòíûõ. Ó ñàìîê
êðûñ ïîä âëèÿíèåì ýïèòàëàìèíà ïðîèñõîäèëî çàìåäëåíèå âîçðàñòíîãî âû-
êëþ÷åíèÿ ðåïðîäóêòèâíîé ôóíêöèè. Ïðè ââåäåíèè ïðåïàðàòà ñòàðûì ñàì-
êàì êðûñ âîññòàíàâëèâàëèñü ýñòðàëüíàÿ ôóíêöèÿ, îâóëÿöèÿ è ôåðòèëüíîñòü.
Âåðîÿòíî, ýòè ýôôåêòû ñâÿçàíû ñî ñïîñîáíîñòüþ ýïèòàëàìèíà òîðìîçèòü
âîçðàñòíîå ñíèæåíèå ÷óâñòâèòåëüíîñòè ãèïîòàëàìî-ãèïîôèçàðíîãî êîìï-
ëåêñà, ðåãóëèðóþùåãî ñåêðåöèþ ãîíàäîòðîïèíîâ, ê äåéñòâèþ ýñòðîãåíîâ è
ïîâûøàòü ýòó ÷óâñòâèòåëüíîñòü ó ñòàðûõ æèâîòíûõ (Àíèñèìîâ è äð., 1973).
Èçâåñòíî, ÷òî â öåíòðàëüíîé ðåãóëÿöèè ðåïðîäóêòèâíûõ ôóíêöèé ïðèíèìà-
þò ó÷àñòèå ïàðàâåíòðàëüíîå è ñóïðàîïòè÷åñêîå ÿäðà ãèïîòàëàìóñà. Ââåäå-
íèå ýïèòàëàìèíà â òå÷åíèå 10 ñóòîê êðûñàì àêòèâèçèðîâàëî íåéðîñåêðåòîð-
íûå êëåòêè â ýòèõ ÿäðàõ (Khavinson, 2002). Ïðè ýòîì îòìå÷åíî íàêîïëåíèå
íåéðîñåêðåòîðíîãî ìàòåðèàëà â íåéðîãèïîôèçå æèâîòíûõ.

Îäíîêðàòíîå èëè åæåäíåâíîå ââåäåíèå ýïèòàëàìèíà â òå÷åíèå 5 ñóòîê â
óòðåííèå ÷àñû 4—5-ìåñÿ÷íûì ñàìöàì êðûñ ïðèâîäèò ê ñóùåñòâåííîìó
óâåëè÷åíèþ â ýïèôèçå óðîâíÿ ñåðîòîíèíà, N-àöåòèëñåðîòîíèíà è ìåëàòî-
íèíà â íî÷íîå âðåìÿ. Ó 18—20-ìåñÿ÷íûõ êðûñ àíàëîãè÷íîå ïðèìåíåíèå
ýïèòàëàìèíà ñîïðîâîæäàëîñü òåíäåíöèåé íî÷íîãî ïîäúåìà óðîâíÿ ìåëàòî-
íèíà â ýïèôèçå è â ñûâîðîòêå êðîâè æèâîòíûõ. Êàê ó ìîëîäûõ, òàê è ó ñòà-
ðûõ êðûñ ýïèòàëàìèí íå âëèÿë íà ïðÿìîå Î-ìåòèëèðîâàíèå ñåðîòîíèíà â
5-ìåòèëòðèïòàìèí ñ ïîñëåäóþùèì ìåòàáîëèçìîì â 5-ìåòèëîêñèèíäîëèëóê-
ñóñíóþ êèñëîòó (Anisimov et al., 1994). Ïðè ýëåêòðîííî-ìèêðîñêîïè÷åñêîì
èññëåäîâàíèè ýïèôèçîâ êðûñ, êîòîðûì ââîäèëè ýïèòàëàìèí, áûëè âûÿâëå-
íû ïðèçíàêè ñòèìóëÿöèè àêòèâíîñòè ïèíåàëîöèòîâ. Èíòðàíàçàëüíîå ââåäå-
íèå ýïèòàëîíà êðûñàì âëèÿëî íà ýêñïðåññèþ ãåíà c-fos â ïèíåàëîöèòàõ, êî-
òîðàÿ çàâèñèò îò óðîâíÿ àêòèâàöèè êëåòîê. Ïðè èíòðàíàçàëüíîì ââåäåíèè
ýïèòàëàìèíà êðûñàì, à òàêæå ïðè âíåñåíèè 10–7 Ì ðàñòâîðà ýïèòàëàìèíà â
ñðåäó èíêóáàöèè èçîëèðîâàííîãî ýïèôèçà êðûñ íàáëþäàëèñü èçìåíåíèÿ
ýëåêòðè÷åñêîé àêòèâíîñòè ïèíåàëîöèòîâ (Khavinson, 2002).

Î ñïîñîáíîñòè ýïèòàëîíà ñòèìóëèðîâàòü ôóíêöèè ýïèôèçà ñâèäåòåëüñò-
âóþò ðåçóëüòàòû, ïîëó÷åííûå ïðè èçó÷åíèè åãî äåéñòâèÿ íà íåéðîýíäî-
êðèííóþ ðåãóëÿöèþ ó ñòàðûõ ìàêàê-ðåçóñîâ (Khavinson et al., 2001). Ýêñïå-
ðèìåíòû áûëè âûïîëíåíèû íà 6 ìîëîäûõ ïîëîâîçðåëûõ (âîçðàñò 6—8 ëåò)
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è ñòàðûõ (20—26 ëåò) ñàìêàõ Macaca mulatta. Ñîäåðæàíèå ìåëàòîíèíà â
êðîâè ó ñòàðûõ îáåçüÿí áûëî äîñòîâåðíî íèæå, ÷åì ó ìîëîäûõ, îñîáåííî
âå÷åðîì. Ó ñòàðûõ ìàêàê ýïèòàëîí â 3 ðàçà ïîâûøàë âå÷åðíèé óðîâåíü ìå-
ëàòîíèíà. Ó ìîëîäûõ îáåçüÿí ýòîò ýôôåêò íå íàáëþäàëñÿ. Ýïèòàëîí íå îêà-
çûâàë äîñòîâåðíîãî âëèÿíèÿ íà óðîâíè ÄÃÅÀ, ýñòðàäèîëà, ïðîãåñòåðîíà è
òèðîêñèíà. Ïðè ââåäåíèè ñòàðûì ìàêàêàì ýïèòàëîí âîññòàíàâëèâàë öèðêàä-
íûé ðèòì ñîäåðæàíèÿ êîðòèçîëà â êðîâè.

Î äåéñòâèè ýïèòàëîíà íà ýïèôèç ñâèäåòåëüñòâóåò èññëåäîâàíèå, â êîòî-
ðîì ïîêàçàíî, ÷òî âíóòðèáðþøèííîå ââåäåíèå ýïèòàëîíà g-îáëó÷åííûì
êðûñàì ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîÿâëåíèåì óëüòðàñòðóêòóðíûõ ïðèçíàêîâ óñèëå-
íèÿ ñåêðåòîðíîé àêòèâíîñòè ïèíåàëîöèòîâ, íàðóøåííîé èç-çà îáëó÷åíèÿ
(Khavinson, 2002).

Ïðåäâàðèòåëüíûå äàííûå, ïîëó÷åííûå È. Ý. Áîíäàðåâûì è ñîàâò.
(2003), ãîâîðÿò î òîì, ÷òî ýïèòàëîí â ñîìàòè÷åñêèõ êëåòêàõ ÷åëîâåêà ìîæåò
èíäóöèðîâàòü ýêñïðåññèþ ýíçèìàòè÷åñêîãî êîìïîíåíòà òåëîìåðàçû, òåëî-
ìåðàçíóþ àêòèâíîñòü è ýëîíãàöèþ òåëîìåð. Âîçìîæíî, ÷òî â ýòîì ìîæåò
ñîñòîÿòü ìåõàíèçì ãåðîïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ ïåïòèäà.

Ñïîñîáíîñòü ýïèòàëîíà îêàçûâàòü îäèíàêîâîå äåéñòâèå íà îðãàíèçìû,
äàëåêî îòñòîÿùèå äðóã îò äðóãà â ôèëîãåíåòè÷åñêîì îòíîøåíèè, ìîæåò
îáúÿñíÿòüñÿ òåì, ÷òî îí äåéñòâóåò íà óðîâíå òðàíñêðèïöèîííûõ ôàêòîðîâ,
êîòîðûå îòíîñÿòñÿ ê ÷èñëó íàèáîëåå êîíñåðâàòèâíûõ â ýâîëþöèîííîì îò-
íîøåíèè áåëêîâ, è ïðè ýòîì íà óðîâíå îòäåëüíûõ òðàíñôàêòîðîâ (äàæå íå
èõ êîìáèíàöèé) îáíàðóæèâàåòñÿ òêàíåâàÿ ñïåöèôè÷íîñòü â ïðåäåëàõ îðãà-
íèçìà îäíîãî âèäà.

15.13.4. Âëèÿíèå ïåïòèäíûõ áèîðåãóëÿòîðîâ íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ

Â öåëîì ðÿäå ýêñïåðèìåíòîâ, îïèñàííûõ âûøå, áûëè ïîëó÷åíû äàííûå,
ñâèäåòåëüñòâóþùèå î òîì, ÷òî ïðè äåéñòâèè ïåïòèäíûõ ïðåïàðàòîâ, ïðåä-
ñòàâëÿþùèõ ñîáîé ñìåñè ïðèðîäíûõ ïåïòèäîâ èëè îòäåëüíûå ñêîíñòðóèðî-
âàííûå ïåïòèäû, â òêàíÿõ îðãàíèçìà ïðîèñõîäÿò èçìåíåíèÿ ýêñïðåññèè ãå-
íîâ. Âûäâèíóòà ãèïîòåçà, ÷òî ýôôåêòû ïåïòèäîâ îáóñëîâëåíû èõ äåéñòâèåì
íà óðîâíå ðåãóëÿöèè ýêñïðåññèè ãåíîâ (Ìîðîçîâ, Õàâèíñîí, 1996). Äëÿ òîãî
÷òîáû èññëåäîâàòü òàêóþ âîçìîæíîñòü áîëåå ïîäðîáíî, áûë ïðîâåäåí ýêñ-
ïåðèìåíò ñ ïðèìåíåíèåì òåõíèêè ÄÍÊ ìèêðî÷èïîâ. Â èñïîëüçîâàííîé ìî-
äèôèêàöèè ýòîò ìåòîä ïîçâîëÿåò îäíîâðåìåííî îïðåäåëÿòü èçìåíåíèÿ ýêñ-
ïðåññèè 15 247 ãåíîâ. Ñ åãî ïîìîùüþ áûëè èññëåäîâàíû óðîâíè ìÐÍÊ â
ñåðäöå ìûøåé äî è ïîñëå ââåäåíèÿ ýïèòàëîíà èëè âèëîíà (Àíèñèìîâ Ñ. Â.
è äð., 2002). Â îïûòàõ èñïîëüçîâàíî 30 ñàìîê ìûøåé ëèíèè ÑÂÀ, êîòîðûå
ïîëó÷àëè ñòàíäàðòíûé ëàáîðàòîðíûé êîðì è ïèòüåâóþ âîäó áåç îãðàíè÷å-
íèé. Â âîçðàñòå 6 ìåñÿöåâ ìûøè áûëè ñëó÷àéíûì îáðàçîì ðàñïðåäåëåíû â
3 ãðóïïû ïî 10 îñîáåé. Ìûøè ïîäîïûòíûõ ãðóïï â òå÷åíèå 5 äíåé ïîëó÷à-
ëè ïîäêîæíûå èíúåêöèè 1 ìêã âèëîíà èëè ýïèòàëîíà, ðàñòâîðåííûõ â
0.1 ìë 0.9%-íîãî ðàñòâîðà NaCl. Æèâîòíûå êîíòðîëüíîé ãðóïïû ïîëó÷àëè
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ïîäêîæíûå èíúåêöèè 0.1 ìë 0.9%-íîãî ðàñòâîðà NaCl. Íà 6-é äåíü âñå ìû-
øè áûëè óìåðùâëåíû äåêàïèòàöèåé íà ãèëüîòèíå, ñåðäöà áûëè èçâëå÷åíû
è íåìåäëåííî çàìîðîæåíû â æèäêîì àçîòå è äàëåå õðàíèëèñü ïðè –80 °Ñ äî
ýòàïà âûäåëåíèÿ òîòàëüíîé ÐÍÊ. Â ýêñïåðèìåíòå áûëè èñïîëüçîâàíû
15 247 êëîíîâ, âõîäÿùèõ â áèáëèîòåêó êÄÍÊ, ïðèíàäëåæàùóþ Íàöèîíàëü-
íîìó èíñòèòóòó ñòàðåíèÿ ÑØÀ (NIA mouse 15K. cDNA clone set).

Â õîäå ýêñïåðèìåíòà áûëà ïðîâåäåíà òðèïëèêàòèâíàÿ ãèáðèäèçàöèÿ ìèê-
ðî÷èïîâ, ñîäåðæàùèõ 15 247 êëîíîâ êÄÍÊ, ñ îáðàçöàìè òêàíè ñåðäöà ìûøåé
êîíòðîëüíîé è ïîäîïûòíûõ ãðóïï. Áûëî âûÿâëåíî 300 êëîíîâ (1.94 % îò îá-
ùåãî ÷èñëà) ñ áîëåå ÷åì äâóêðàòíûì èçìåíåíèåì óðîâíÿ ýêñïðåññèè â ñåðä-
öàõ ìûøåé ïîäîïûòíûõ ãðóïï ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè êîíòðîëüíîé ãðóï-
ïû. Ïîä âîçäåéñòâèåì òîëüêî âèëîíà èçìåíÿëàñü ýêñïðåññèÿ 36 êëîíîâ, ïîä
âîçäåéñòâèåì òîëüêî ýïèòàëîíà — 98 êëîíîâ è ïîä âîçäåéñòâèåì îáîèõ ïåï-
òèäîâ — 144 êëîíà. Âñåãî æå ïîä âîçäåéñòâèåì âèëîíà èçìåíÿëàñü ýêñïðåñ-
ñèÿ 180 êëîíîâ è ïîä âîçäåéñòâèåì ýïèòàëîíà — 242 êëîíîâ. Ïðè ââåäåíèè
âèëîíà îòìå÷åíî èçìåíåíèå ýêñïðåñèè 157 êëîíîâ â ñòîðîíó óâåëè÷åíèÿ è 23
êëîíîâ â ñòîðîíó óìåíüøåíèÿ. Ìàêñèìàëüíîå óâåëè÷åíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè
ïîä âîçäåéñòâèåì âèëîíà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì ñîñòàâèëî 6.13 ðàçà,
ìàêñèìàëüíîå óìåíüøåíèå — 2.79 ðàçà. Àíàëîãè÷íî ïîä âîçäåéñòâèåì ýïè-
òàëîíà îòìå÷åíî èçìåíåíèå ýêñïðåññèè 194 êëîíîâ â ñòîðîíó óâåëè÷åíèÿ è
48 êëîíîâ â ñòîðîíó óìåíüøåíèÿ. Ìàêñèìàëüíîå óâåëè÷åíèå óðîâíÿ ýêñïðåñ-
ñèè ïîä âîçäåéñòâèåì ýïèòàëîíà ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì ñîñòàâèëî
6.61 ðàçà, ìàêñèìàëüíîå óìåíüøåíèå — 2.71 ðàçà.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðè ââåäåíèè âèëîíà èëè ýïèòàëîíà ìåíÿëàñü
ýêñïðåññèÿ 5 èç 13 ãåíîâ, êîäèðóåìûõ ìèòîõîíäðèàëüíûì ãåíîìîì. Äëÿ
4 ìèòîõîíäðèàëüíûõ ãåíîâ (16S — âèëîí è ýïèòàëîí; ÍÀÄÍ-äåãèäðîãåíàçà
4 è 5 è öèòîõðîì Â — òîëüêî ýïèòàëîí) óðîâåíü ýêñïðåññèè ïîâûøàëñÿ â
2.03—6.61 ðàçà, â òî âðåìÿ êàê äëÿ ãåíà ÀÒÔàçû 6-é óðîâåíü ýêñïðåññèè
ïîä âîçäåéñòâèåì âèëîíà ñíèæàëñÿ â 2.25 ðàçà.

139 ÿäåðíûõ ãåíîâ áûëè ðàçáèòû ïî êàòåãîðèÿì ñîãëàñíî ôóíêöèîíàëü-
íîé êëàññèôèêàöèè ãåíîâ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû. 44 ãåíà íå âîøëè
íè â îäíó èç êàòåãîðèé ëèáî ÿâëÿëèñü ãåíàìè ãèïîòåòè÷åñêèõ áåëêîâ. Îñ-
òàëüíûå 95 ãåíîâ ïðåäñòàâèëè âñå 6 îñíîâíûõ ôóíêöèîíàëüíûõ êàòåãîðèé
ãåíîâ, â òîì ÷èñëå ãåíû êëåòî÷íîãî äåëåíèÿ (14 ãåíîâ), êëåòî÷íûõ ñèãíàëü-
íûõ ñèñòåì è êîììóíèêàöèé (15 ãåíîâ), êëåòî÷íîé ñòðóêòóðû è ïîäâèæíîñ-
òè (7 ãåíîâ), çàùèòíûõ ñèñòåì êëåòêè è îðãàíèçìà (16 ãåíîâ), ýêñïðåññèè
ãåíîâ è áåëêîâ (24 ãåíà), ìåòàáîëèçìà (19 ãåíîâ).

Ãåíû, óðîâåíü ýêñïðåññèè êîòîðûõ èçìåíÿëñÿ ïîä âîçäåéñòâèåì âèëîíà
è ýïèòàëîíà, ôóíêöèîíàëüíî îòíîñÿòñÿ ê ñàìûì ðàçíûì êëåòî÷íûì ñèñòå-
ìàì. Ïðè ñðàâíåíèè èõ ðàñïðåäåëåíèÿ ïî ôóíêöèîíàëüíûì êàòåãîðèÿì îò-
ìå÷åíî åãî íåñîâïàäåíèå ñ íîðìàëüíûì ðàñïðåäåëåíèåì äëÿ ãåíîâ, ïðåä-
ñòàâëåííûõ â ñåðäöå. Ãåíû êëåòî÷íîãî äåëåíèÿ è çàùèòíûõ ñèñòåì êëåòêè
è îðãàíèçìà ïðåäñòàâëåíû ñðåäè ãåíîâ ñ èçìåíåííûì óðîâíåì ýêñïðåññèè
çíà÷èòåëüíî øèðå, ÷åì â îáùåé ñîâîêóïíîñòè (10.07 % â ñðàâíåíèè ñ
5.68 % äëÿ êàòåãîðèè êëåòî÷íîãî äåëåíèÿ; 11.51 % â ñðàâíåíèè ñ 6.71 % äëÿ
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êàòåãîðèè çàùèòíûõ ñèñòåì êëåòêè è îðãàíèçìà). Òàêèì îáðàçîì, ìîæíî
ïðåäïîëîæèòü, ÷òî îòíîñÿùèåñÿ ê ýòèì äâóì ïîäêëàññàì ãåíû ÿâëÿþòñÿ
íàèáîëåå çíà÷èìûìè ýôôåêòîðàìè áèîëîãè÷åñêîãî äåéñòâèÿ âèëîíà è ýïè-
òàëîíà. Áîëåå äåòàëüíûé àíàëèç ôóíêöèîíàëüíûõ ïîäêàòåãîðèé ïîêàçàë,
÷òî íàèáîëåå çíà÷èìûìè ÿâëÿþòñÿ èçìåíåíèÿ äîëè ãåíîâ, èìåþùèõ îòíî-
øåíèå ê ðåãóëÿöèè êëåòî÷íîãî öèêëà (ïîäêàòåãîðèÿ 1d: 5 ãåíîâ — 3.6 %
ïðîòèâ 1.59 % â îáùåé ñîâîêóïíîñòè), ìåìáðàííîãî òðàíñïîðòà/òðàíñïîðò-
íûõ áåëêîâ (ïîäêàòåãîðèÿ 4b3: 6 ãåíîâ — 4.32 % ïðîòèâ 0.9 % ) è èììóí-
íîé ñèñòåìû (ïîäêàòåãîðèÿ 4ñ: 5 ãåíîâ — 3.6 % ïðîòèâ 1.75 %). Ïðè ñðàâ-
íåíèè âëèÿíèÿ âèëîíà è ýïèòàëîíà íà ãåíû, ïðåäñòàâëåííûå â ñåðäöå, áûëà
îáíàðóæåíà îòíîñèòåëüíàÿ èçáèðàòåëüíîñòü âîçäåéñòâèÿ ýïèòàëîíà íà óðî-
âåíü ýêñïðåññèè ãåíîâ, èìåþùèõ îòíîøåíèå ê ðèáîñîìàëüíûì áåëêàì
(ïîäêàòåãîðèÿ 5b3). Âèëîí óâåëè÷èë ýêñïðåññèþ ëèøü îäíîãî ãåíà äàííîé
ïîäêàòåãîðèè — êèíàçû 1 ðèáîñîìàëüíîé ÐÍÊ S6 (ð70/ð85 S6-êèíàçû), â òî
âðåìÿ êàê ýïèòàëîí, êðîìå S6-êèíàçû, â 2.02—2.46 ðàçà óâåëè÷èë ýêñïðåñ-
ñèþ ãåíîâ ðèáîñîìàëüíûõ áåëêîâ L8, L27 è ÐÍÊ S6 è S10. Ñóùåñòâåííî,
÷òî ãåí ðèáîñîìàëüíîé ÐÍÊ S10 áûë ïðåäñòàâëåí äâóìÿ êëîíàìè, èìåâøè-
ìè ñõîäñòâî ñ íóêëåîòèäíûìè ïîñëåäîâàòåëüíîñòÿìè ãåíà êðûñû è ÷åëîâå-
êà è ïðîäåìîíñòðèðîâàâøèìè ïî÷òè îäèíàêîâîå óâåëè÷åíèå óðîâíåé ýêñ-
ïðåññèè (â 2.02 è 2.09 ðàçà ñîîòâåòñòâåííî).

Âàæíûì ïðåäñòàâëÿåòñÿ âëèÿíèå âèëîíà è ýïèòàëîíà íà èçìåíåíèå
óðîâíÿ ýêñïðåññèè íåñêîëüêèõ ãåíîâ, èìåþùèõ îòíîøåíèå ê îíêîãåíåçó.
Îáíàðóæåíî óìåíüøåíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè ãåíà, ñõîäíîãî ñ îíêîãåíîì
ìèåëîáëàñòîçà (âèëîí) è ïðîòîîíêîãåíà Âñl-3 (ýïèòàëîí). Ïåïòèäû óâå-
ëè÷èâàþò óðîâåíü ýêñïðåññèè ãåíîâ ïðîòåèíêèíàçû C-zeta (ýïèòàëîí),
LIM/PDZ-äîìåííûõ áåëêîâ Ýíèãìà (ýïèòàëîí), åãî ãîìîëîãà 2 (îáà ïåïòè-
äà), êîòîðûå, êàê ïîëàãàþò, òàêæå âîâëå÷åíû â îíêîãåíåç è óìåíüøàþò ýêñ-
ïðåññèþ ôóíêöèîíàëüíî ñâÿçàííîãî ñ ïîñëåäíèìè ãåíà PDZ-äîìåííîãî
áåëêà Cipp (âèëîí).

Òàêæå îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå âëèÿíèå ïåïòèäîâ íà áîëüøîå ÷èñëî
ãåíîâ, èìåþùèõ îòíîøåíèå ê îáìåíó êàëüöèÿ, â ÷àñòíîñòè íà ãåí êóëëè-
íà-5, ãåíû Êñnn4 è Dcamkl1 (ýêñïðåññèÿ óâåëè÷èâàåòñÿ îáîèìè ïåïòèäàìè),
êàëüìîäóëèí (ýêñïðåññèÿ óâåëè÷èâàåòñÿ ýïèòàëîíîì), è ãåíû Ñà-ñâÿçûâàþ-
ùåãî áåëêà êàëüáàéíäèíà è Êñnn2 (ýêñïðåññèÿ óìåíüøàåòñÿ ýïèòàëîíîì).
Êðîìå òîãî, â òîé æå ôóíêöèîíàëüíîé êàòåãîðèè (êëåòî÷íûå ñèãíàëüíûå
ñèñòåìû è êîììóíèêàöèè) îáíàðóæèâàþòñÿ ãåíû òðåõ ñåðèí/òðåîíèíîâûõ
êèíàç (Pctk3, FUSED, Stkll), ýêñïðåññèÿ êîòîðûõ óâåëè÷èâàåòñÿ ïîä âîçäåé-
ñòâèåì îáîèõ ïåïòèäîâ. Ïî êðàéíåé ìåðå îäíà èç ýòèõ êèíàç (Stkll), ôóíê-
öèÿ êîòîðîé íåÿñíà, îáëàäàåò àíòèêàíöåðîãåííûìè ñâîéñòâàìè, è ìóòàöèè
åå ãåíà ïðèâîäÿò ê ðàçâèòèþ ñèíäðîìà Ïåéòöà—Åãåðñà, ñîïðîâîæäàþùåãî-
ñÿ âûñîêèì ðèñêîì ðàçâèòèÿ îïóõîëåé ìíîãèõ ëîêàëèçàöèé. Ýòè äàííûå ñî-
ãëàñóþòñÿ ñ íàøèìè íàáëþäåíèÿìè îá óãíåòàþùåì âëèÿíèè ýïèòàëîíà è
âèëîíà íà ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé.

Òàêèì îáðàçîì, óñòàíîâëåíà âîçìîæíîñòü ñïåöèôè÷åñêîãî âëèÿíèÿ ïåï-
òèäíûõ áèîðåãóëÿòîðîâ ýïèòàëîíà è âèëîíà íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ. Âìåñòå ñ
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òåì ÿñíî, ÷òî â îïûòàõ â óñëîâèÿõ öåëîñòíîãî îðãàíèçìà in vivo ïðàêòè÷å-
ñêè íåâîçìîæíî îïðåäåëèòü, ÿâëÿåòñÿ ëè äåéñòâèå èññëåäóåìîãî ôàêòîðà íà
äàííûé îðãàí ïðÿìûì, èëè îíî îïîñðåäîâàíî ïðÿìûì äåéñòâèåì íà êà-
êèå-òî äðóãèå îðãàíû è âëèÿíèåì óæå ñ èõ ñòîðîíû íà èññëåäóåìûé îðãàí.
Â ÷àñòíîñòè, âûøå ïðèâîäèëèñü ôàêòû, ñâèäåòåëüñòâóþùèå î âëèÿíèè
ýïèòàëîíà è âèëîíà íà íåéðîýíäîêðèííóþ è èììóííóþ ñèñòåìû, ïîýòîìó
íåëüçÿ èñêëþ÷èòü âîçìîæíîñòè òîãî, ÷òî ïðîäåìîíñòðèðîâàííûå èçìåíå-
íèÿ ýêñïðåññèè ãåíîâ â ñåðäöå âûçâàíû èçìåíåíèÿìè ãîðìîíàëüíîãî ôîíà,
ñîñòîÿíèÿ ÄÍÝÑ èëè ñåêðåöèè ëèìôîêèíîâ. Â ýòîé ñâÿçè âàæíî, ÷òî áûëî
ïîêàçàíî ïðÿìîå âëèÿíèå âèëîíà íà ýêñïðåññèþ ãåíà èíòåðëåéêèíà-2 â ëèì-
ôîöèòàõ (Khavinson, 2002).

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïðè èçó÷åíèè âëèÿíèÿ âèëîíà è ýïèòàëîíà íà ýêñ-
ïðåññèþ ãåíîâ ïîëó÷åíû äàííûå îá èçáèðàòåëüíîì äåéñòâèè ýòèõ ïåïòèäîâ
íà ãåíû, ïðîäóêòû êîòîðûõ ó÷àñòâóþò â êàëüöèåâîì ãîìåîñòàçå êëåòîê è
ðåàëèçóþò ýôôåêòû èîíîâ êàëüöèÿ, ñ÷èòàþùèõñÿ îäíèì èç âàæíåéøèõ
êîìïîíåíòîâ ñèñòåì âíóòðèêëåòî÷íîé ïåðåäà÷è ñèãíàëîâ. Åùå îäèí òèï
ìåõàíèçìîâ âíóòðèêëåòî÷íîé ïåðåäà÷è ñèãíàëîâ îñíîâàí íà ïðîòåèíêèíàç-
íûõ êàñêàäàõ. Â ýòîé ñâÿçè ïðèâëåêàþò âíèìàíèå äàííûå î âëèÿíèè ýïèòà-
ëîíà íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ íåêîòîðûõ ñåðèí-òðåîíèíîâûõ êèíàç. Êðîìå òî-
ãî, ïîêàçàíî âëèÿíèå ýïèòàëîíà íà ýêñïðåññèþ îäíîé èç ïðîòåèíêèíàç Ñ,
ïðèíèìàþùèõ ó÷àñòèå â ôîñôîèíîçèòîëüíîì ïóòè ïåðåäà÷è âíóòðèêëåòî÷-
íûõ ñèãíàëîâ.

Â ñïèñêå ãåíîâ, ýêñïðåññèÿ êîòîðûõ â ñåðäöå ìåíÿåòñÿ ïðè ââåäåíèè
ïåïòèäíûõ ïðåïàðàòîâ, ïðèâëåêàþò âíèìàíèå òå, ÷òî èìåþò îòíîøåíèå ê
ìèòîõîíäðèÿì. Ñàìîå ñèëüíîå ïîâûøåíèå ýêñïðåññèè, êàêîå íàáëþäàëîñü
ïðè âåäåíèè êàê ýïèòàëîíà, òàê è âèëîíà (6.1 è 6.6 ðàçà ñîîòâåòñòâåííî),
ïðîèçîøëî ó ìèòîõîíäðèàëüíîãî ãåíà, êîäèðóþùåãî 16S-ñóáúåäèíèöó ìè-
òîõîíäðèàëüíûõ ðèáîñîì. Êðîìå òîãî, òîëüêî ïðè ââåäåíèè ýïèòàëîíà
íàáëþäàëîñü óñèëåíèå ýêñïðåññèè åùå òðåõ ìèòîõîíäðèàëüíûõ ãåíîâ
(â 2—2.3 ðàçà), êîäèðóþùèõ öèòîõðîì b è êîìïîíåíòû ND4 è ND5
ÍÀÄÍ-äåãèäðîãåíàçû (ìèòîõîíäðèàëüíîãî êîìïëåêñà I). Òàêèì îáðàçîì,
ýïèòàëîí óñèëèâàåò ýêñïðåññèþ ÷åòâåðòè ìèòîõîíäðèàëüíûõ ãåíîâ, êîäè-
ðóþùèõ áåëêè. Êðîìå òîãî, òîëüêî ýïèòàëîí óñèëèâàåò ýêñïðåññèþ ïÿòè
ÿäåðíûõ ãåíîâ èç ÷èñëà êîäèðóþùèõ ìèòîõîíäðèàëüíûå áåëêè, à èìåííî
îäíó èç ñóáúåäèíèö ÍÀÄÍ-óáèõèíîí îêñèäîðåäóêòàçû (âõîäÿùåé â ñîñòàâ
êîìïëåêñà I), a- è b-ñóáúåäèíèöû ÀÒÔ-ñèíòåòàçû, ÍÀÄ-çàâèñèìóþ èçî-
öèòðàòäåãèäðîãåíàçó è äîäåöåíîèë-ÊîÀ-èçîìåðàçó. È ýïèòàëîí, è âèëîí
óâåëè÷èâàþò ýêñïðåññèþ ãåíà åíîèëãèäðàòàçû. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ïåðå-
÷èñëåííûå ïðîäóêòû ãåíîâ ëèìèòèðóþò èíòåíñèâíîñòü ïðîöåññîâ, â êîòî-
ðûõ îíè ó÷àñòâóþò. Â öåëîì èçìåíåíèÿ ýêñïðåññèè ãåíîâ, ïðîèñõîäÿùèå
ïðè ââåäåíèè ýïèòàëîíà, çàòðàãèâàþò âñå îñíîâíûå áèîýíåðãåòè÷åñêèå
ôóíêöèè ìèòîõîíäðèé: öèêë Êðåáñà è îêèñëåíèå æèðíûõ êèñëîò, à òàêæå
òðàíñïîðò ýëåêòðîíîâ ïî äûõàòåëüíîé öåïè è ñèíòåç ÀÒÔ. Îò ñîîòíîøåíèÿ
èíòåíñèâíîñòåé ýòèõ ïðîöåññîâ çàâèñèò íå òîëüêî ïðîäóêöèÿ ÀÒÔ, íî è îá-
ðàçîâàíèå àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà. Îáå ýòè ñòîðîíû ôóíêöèîíàëüíîé àê-
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òèâíîñòè ìèòîõîíäðèé èìåþò ïðÿìîå îòíîøåíèå ê ñòàðåíèþ. Ïðè ñòàðåíèè
ïðîèñõîäèò ïðåèìóùåñòâåííîå íàêîïëåíèå äåëåöèé â ìèòîõîíäðèàëüíîì
ãåíîìå, ÷òî ñâÿçàíî êàê ñ áëèçîñòüþ èñòî÷íèêîâ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà
ê ìèòîõîíäðèàëüíîé ÄÍÊ, òàê è ñ îñîáåííîñòÿìè ìåõàíèçìà ðåïàðàöèè
ÄÍÊ â ìèòîõîíäðèÿõ. Ðåçóëüòàòîì ýòèõ ìóòàöèé ÿâëÿþòñÿ íàðóøåíèÿ ôóí-
êöèé ìèòîõîíäðèé, ïðèâîäÿùèå ê ñíèæåíèþ ïðîäóêöèè ÀÒÔ è óñèëåíèþ
îáðàçîâàíèÿ àêòèâíûõ ôîðì êèñëîðîäà. Â ãîëîâíîì ìîçãå, êîòîðûé õàðàê-
òåðèçóåòñÿ ñàìûì âûñîêèì óðîâíåì àýðîáíîãî îáìåíà, ñî÷åòàíèå äåôèöèòà
ÀÒÔ ñ óñèëåíèåì ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ ïîâûøàåò âåðîÿòíîñòü
ðàçâèòèÿ âîçðàñòíûõ íåéðîäåãåíåðàòèâíûõ çàáîëåâàíèé, â òîì ÷èñëå áîëåç-
íè Àëüöãåéìåðà è áîëåçíè Ïàðêèíñîíà (Harman, 1994).

Ñ äðóãîé ñòîðîíû, óñòàíîâëåíà ñïîñîáíîñòü ýïèòàëîíà óãíåòàòü èíòåí-
ñèâíîñòü ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ïðîöåññîâ â òêàíÿõ îðãàíèçìà. Ïîëó÷åíû
äàííûå, ñâèäåòåëüñòâóþùèå î òîì, ÷òî ïîñëå âîçäåéñòâèÿ ýïèòàëîíà íà ëè-
÷èíîê äðîçîôèë ñíèæàþòñÿ ïîêàçàòåëè èíòåíñèâíîñòè ñâîáîäíîðàäèêàëü-
íûõ ïðîöåññîâ â ìèòîõîíäðèÿõ, âûäåëåííûõ èç âçðîñëûõ ìóøåê (Khavin-
son, 2002). Âûøå îòìå÷àëîñü, ÷òî îáùíîñòü ýôôåêòîâ, íàáëþäàåìûõ ïðè
ââåäåíèè ýïèòàëîíà ìëåêîïèòàþùèì è ïðè îáðàáîòêå ýïèòàëîíîì ëè÷èíîê
äðîçîôèë, ìîæåò îáúÿñíÿòüñÿ âëèÿíèåì ýïèòàëîíà íà òðàíñêðèïöèîííûå
ôàêòîðû, â ÷àñòíîñòè òå, îò êîòîðûõ çàâèñèò ýêñïðåññèÿ ãåíîâ, êîäèðóþ-
ùèõ êëþ÷åâûå ôåðìåíòû ñèíòåçà ìåëàòîíèíà. Èçâåñòíî, ÷òî ìåëàòîíèí îá-
ëàäàåò ñîáñòâåííûìè àíòèîêñèäàíòíûìè ñâîéñòâàìè è èíäóöèðóåò ôåðìåí-
òû àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû. Ðÿä äàííûõ óêàçûâàåò íà òî, ÷òî ìåëàòîíèí
ìîæåò çàùèùàòü îò ðàçâèòèÿ áîëåçíè Àëüöãåéìåðà è áîëåçíè Ïàðêèíñîíà
(Reiter et al., 2002). Ïîêàçàíî, ÷òî ìåëàòîíèí èçáèðàòåëüíî íàêàïëèâàåòñÿ â
ìèòîõîíäðèÿõ, óñèëèâàåò ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü êîìïëåêñîâ I è IV,
ïðåäîòâðàùàåò èõ ïîâðåæäåíèå, âûçâàííîå õèìè÷åñêèìè àãåíòàìè, êîòî-
ðûå èíäóöèðóþò ðàçâèòèå ïàðêèíñîíèçìà, è âëèÿåò íà ýêñïðåññèþ ìèòî-
õîíäðèàëüíûõ ãåíîâ. Â ÷àñòíîñòè, ïðîäåìîíñòðèðîâàíî óñèëåíèå ýêñïðåñ-
ñèè ãåíà öèòîõðîìà b, ïðè÷åì ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî îíî ÿâëÿåòñÿ ïðîÿâëåíè-
åì òîòàëüíîé àêòèâàöèè ìèòîõîíäðèàëüíîãî ãåíîìà ïðè äåéñòâèè ìåëàòî-
íèíà (Reiter et al., 2002).

Òàêèì îáðàçîì, íàèáîëåå âåðîÿòíîé ïðè÷èíîé óâåëè÷åíèÿ ýêñïðåññèè
ìèòîõîíäðèàëüíûõ ãåíîâ ïðè ââåäåíèè ýïèòàëîíà ÿâëÿåòñÿ óñèëåíèå ñåêðå-
öèè ìåëàòîíèíà. Âìåñòå ñ òåì íå èñêëþ÷åíî, ÷òî âûøåóêàçàííûå èçìåíå-
íèÿ ýêñïðåññèè ÿäåðíûõ ãåíîâ ìèòîõîíäðèàëüíûõ áåëêîâ ìîæåò áûòü ðå-
çóëüòàòîì ïðÿìîãî äåéñòâèÿ ýïèòàëîíà.

Âñå ïåïòèäíûå áèîðåãóëÿòîðû, äëÿ êîòîðûõ ïðîäåìîíñòðèðîâàíà èõ
ñïîñîáíîñòü óâåëè÷èâàòü ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, óëó÷øàþò èììóíèòåò.
Â ñëó÷àå ýïèòàëàìèíà è ýïèòàëîíà îíà, ñêîðåå, ñâÿçàíà ñ âëèÿíèåì ýòèõ
áèîðåãóëÿòîðîâ íà ýïèôèç, ïðîäóêòû êîòîðîãî â ñâîþ î÷åðåäü ìîãóò ñòè-
ìóëèðîâàòü èììóíèòåò. Òàêèì æå îáðàçîì ìîãóò îáúÿñíÿòüñÿ íåéðîýí-
äîêðèííûå è àíòèîêñèäàíòíûå ýôôåêòû ýòèõ äâóõ ïðåïàðàòîâ. Óñèëåíèå
èììóíèòåòà, îïòèìèçàöèÿ íåéðîýíäîêðèííûõ ôóíêöèé è èíãèáèðîâàíèå
ñâîáîäíîðàäèêàëüíûõ ðåàêöèé ìîãóò ñîçäàâàòü îñíîâó äëÿ ïðîòèâîîïóõî-
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ëåâîãî äåéñòâèÿ. Ñíèæåíèå ÷àñòîòû âîçíèêîâåíèÿ îïóõîëåé ÿâëÿåòñÿ ñó-
ùåñòâåííûì ôàêòîðîì óâåëè÷åíèÿ ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ó ëà-
áîðàòîðíûõ ìûøåé è êðûñ, êîòîðûì ñâîéñòâåííà âûñîêàÿ ïðåäðàñïîëîæåí-
íîñòü ê ðàêîâûì çàáîëåâàíèÿì. Óñèëåíèå àíòèîêñèäàíòíîé àêòèâíîñòè ñà-
ìî ïî ñåáå ñïîñîáñòâóåò óâåëè÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè. Íà
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ìîæåò ïîëîæèòåëüíûì îáðàçîì ñêàçûâàòüñÿ îï-
òèìèçàöèÿ íåéðîýíäîêðèííûõ ðåãóëÿòîðíûõ ìåõàíèçìîâ.

15.13.5. Ïðèìåíåíèå ïåïòèäíûõ áèîðåãóëÿòîðîâ
äëÿ ïðåäóïðåæäåíèÿ ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ ó ÷åëîâåêà

Âàæíî ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ïåïòèäíûå áèîðåãóëÿòîðû íå îáëàäàþò òîê-
ñè÷åñêèìè ýôôåêòàìè. Íåêîòîðûå èç ýòèõ ïðåïàðàòîâ äîïóùåíû ê ïðèìå-
íåíèþ â êëèíèêå. Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè äâà êîìïëåêñíûõ ïåïòèäíûõ áèî-
ðåãóëÿòîðà, ýïèòàëàìèí è òèìàëèí, ïðîøëè äëèòåëüíóþ êîìïëåêñíóþ ïðî-
âåðêó èõ ãåðîïðîòåêòîðíîé àêòèâíîñòè â Èíñòèòóòå ãåðîíòîëîãèè ÀÌÍ
Óêðàèíû (Êèåâ) è â Èíñòèòóòå áèîðåãóëÿöèè è ãåðîíòîëîãèè ÑÇÎ ÐÀÌÍ
(Ñàíêò-Ïåòåðáóðã) (Êîðêóøêî è äð., 2002; Õàâèíñîí, Ìîðîçîâ, 2002).
Âñåãî â èññëåäîâàíèè ó÷àñòâîâàëî 266 ÷åëîâåê ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîç-
ðàñòà. Ïåðèîä íàáëþäåíèÿ ñîñòàâèë 6—8 ëåò, ÷òî ÿâëÿåòñÿ âïîëíå äîñòà-
òî÷íûì äëÿ îáîñíîâàíèÿ ýôôåêòèâíîñòè ïðåïàðàòîâ. Óñòàíîâëåíî çíà÷è-
òåëüíîå ñõîäñòâî ðåçóëüòàòîâ, ïîëó÷åííûõ â ýòèõ äâóõ íåçàâèñèìûõ èññëå-
äîâàíèÿõ.

Â òàáë. 15.27 ñóììèðîâàíû ðåçóëüòàòû êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé ýôôåê-
òèâíîñòè òèìàëèíà è ýïèòàëàìèíà äëÿ ïðîôèëàêòèêè ïðåæäåâðåìåííîãî
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Ò à á ë è ö à 15.27

Îáùèå è ñïåöèôè÷åñêèå ýôôåêòû âîçäåéñòâèÿ
ïåïòèäíûõ ïðåïàðàòîâ òèìóñà è ýïèôèçà íà îðãàíèçì

(Êîðêóøêî è äð., 2002)

Cèíäðîìû óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ Òèìàëèí Ýïèòàëàìèí

Äèñëèïîïðîòåèäåìèÿ + +

Ñíèæåíèå òîëåðàíòíîñòè ê óãëåâîäàì — +

Ñíèæåíèå ôèçè÷åñêîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè + +

Ñíèæåíèå óìñòâåííîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè — +

Îñòåîïîðîç + +

Óñêîðåííîå ñòàðåíèå:
ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû
öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû
êîñòíîé òêàíè

+
—
+

+
+
+

Äèñôóíêöèÿ èììóííîé ñèñòåìû + +

Ï ð è ì å ÷ à í è å. (+) — ãåðîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò, (—) — îòñóòñòâèå ýôôåêòà.



ñòàðåíèÿ ó ëþäåé, âûïîëíåííûõ â Èíñòèòóòå ãåðîíòîëîãèè ÀÌÍ Óêðàèíû
(Êîðêóøêî è äð., 2002). Â ïðîöåññå äëèòåëüíîãî ïðèìåíåíèÿ òèìàëèíà è
ýïèòàëàìèíà íàáëþäàëè ñóùåñòâåííîå óìåíüøåíèå ôóíêöèîíàëüíîãî âîç-
ðàñòà ýòîé ñèñòåìû (íà 6.5 ± 2.7 è 7.2 ± 3.5 ãîäà ñîîòâåòñòâåííî). Ïðèìå-
íåíèå ýïèòàëàìèíà îêàçàëîñü âåñüìà ýôôåêòèâíûì äëÿ ïðîôèëàêòèêè è ëå-
÷åíèÿ ãåíåòè÷åñêè äåòåðìèíèðîâàííîé âîçðàñòíîé ïàòîëîãèè â ãðóïïå,
âêëþ÷àâøåé 150 æåíùèí â âîçðàñòå 60—95 ëåò (Õàâèíñîí, Ìîðîçîâ, 2002).
Ââåäåíèå ýïèòàëàìèíà ñîïðîâîæäàëîñü ïîâûøåíèåì ïîêàçàòåëåé îáùåé
àíòèîêèñëèòåëüíîé àêòèâíîñòè ñûâîðîòêè êðîâè, óìåíüøåíèåì ñîäåðæàíèÿ
ïðîäóêòîâ ÏÎË è ïîâûøåíèåì àêòèâíîñòè ÑÎÄ è ãëóòàòèîí ïåðîêñèäàçû.
Áîëåå ÷åì 25-ëåòíèé îïûò èñïîëüçîâàíèÿ ïåïòèäíûõ áèîðåãóëÿòîðîâ â ðàç-
ëè÷íûõ îòðàñëÿõ ìåäèöèíû äîêàçàë âûñîêóþ ýôôåêòèâíîñòü è áåçîïàñ-
íîñòü èõ ïðèìåíåíèÿ (Khavinson, 2002).

15.14. ÈÌÌÓÍÎÌÎÄÓËßÒÎÐÛ

Ñîãëàñíî ïðåäñòàâëåíèÿì èììóíîëîãè÷åñêèõ òåîðèé ñòàðåíèÿ, ðàçâè-
âàþùàÿñÿ ñ âîçðàñòîì äèñôóíêöèÿ èììóíèòåòà îïðåäåëÿåò âîçðàñòíîå ñíè-
æåíèå ñîïðîòèâëÿåìîñòè ê èíôåêöèè è ñîçäàåò ïðåäðàñïîëîæåííîñòü ê ðàç-
âèòèþ àóòîèììóííûõ çàáîëåâàíèé è ðàêà (Walford, 1969; Miller, 1999).
Î ïåðñïåêòèâíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ èììóíîìîäóëÿòîðîâ â êà÷åñòâå ãåðîïðî-
òåêòðîâ ñâèäåòåëüñòâóþò, â ÷àñòíîñòè, ðåçóëüòàòû ýêñïåðèìåíòà, â êîòîðîì
ïîêàçàíî, ÷òî ó àëëîôåííûõ (ãåíåòè÷åñêè õèìåðíûõ) ìûøåé (C57BL/6J —
A/J), èñõîäíûå ëèíèè êîòîðûõ ðàçëè÷àþòñÿ ïî ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè,
èçîçèìíîìó ñîñòàâó ãëþêîçîôîñôàò èçîìåðàçû è Í2 ãàïëîòèïó ëèìôîöè-
òîâ (êàê ìàðêåðîâ), îáùàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè áûëà ïðÿìî ïðîïîð-
öèîíàëüíà ïðîöåíòó ëèìôîöèòîâ â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè îò äîëãîæèâó-
ùèõ ïðåäêîâ (Khavinson, 2002).

Êàê ïðàâèëî, âîçäåéñòâèÿ, óãíåòàþùèå èììóíèòåò, ñïîñîáñòâóþò êàí-
öåðîãåíåçó è óêîðà÷èâàþò æèçíü æèâîòíûõ. Òèìýêòîìèÿ ìûøåé ëèíèè
Ñ57BL/6j â 14-íåäåëüíîì âîçðàñòå ñóùåñòâåííî óìåíüøàëà ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü èõ æèçíè. Îäíàêî ó ìûøåé íåêîòîðûõ ëèíèé, â ÷àñòíîñòè AKR,
òèìýêòîìèÿ èëè ñïëåíýêòîìèÿ, âûïîëíåííûå ñðàçó ïîñëå ðîæäåíèÿ èëè â
èíôàíòèëüíîì âîçðàñòå, ñíèæàëè ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ ëåéêîçîâ è ïðîäëåâà-
ëè æèçíü. Ó êðûñ íåîíàòàëüíàÿ òèìýêòîìèÿ íå ïðèâîäèëà ê óâåëè÷åíèþ
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè èëè ÷àñòîòû ñïîíòàííûõ îïóõîëåé (Miller,
1999).

Ââåäåíèå ãåíåòè÷åñêè êàðëèêîâûì ìûøàì, îòëè÷àþùèìñÿ ìàëîé ïðî-
äîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè, ãèïîïèòóèòàðèçìîì è ãèïîòðîôèåé òèìóñà, òèìî-
öèòîâ èëè êëåòîê êîñòíîãî ìîçãà îò «íîðìàëüíûõ» ñèíãåííûõ ìûøåé íå
óâåëè÷èâàëî ïðîäîëæèòåëüíîñòè èõ æèçíè (Fabris, 1991). Îäíàêî èíúåêöèè
ãîðìîíà ðîñòà óâåëè÷èâàëè åå ñ 5 äî 12—14 ìåñÿöåâ ó ìûøåé ñ ãåíîì êàð-
ëèêîâîñòè. Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî èìåííî ãîðìîíû, îïðåäåëÿÿ ôóíêöèî-
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íàëüíîå ñîñòîÿíèå òèìóñà è ëèìôîöèòîâ, êîíòðîëèðóþò ïðîöåññ ñòàðåíèÿ.
Ïî èõ ìíåíèþ, ïîääåðæàíèå ôóíêöèè òèìóñà íà îïòèìàëüíîì óðîâíå ñ ïî-
ìîùüþ ãóìîðàëüíûõ ôàêòîðîâ è ëèìôîöèòîâ ìîæåò óâåëè÷èâàòü ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ.

Âëèÿíèå èíúåêöèé ñóñïåíçèè ñèíãåííîé òêàíè òèìóñà ìîëîäûõ æèâîò-
íûõ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ñòàðûõ ìûøåé îêàçàëîñü íåïîñòîÿííûì.
Ïåðåñàäêà òèìóñà àóòîèììóííûì ìûøàì ëèíèè NZB/W óâåëè÷èâàëà ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü èõ æèçíè ïî êðàéíåé ìåðå íà 1 ìåñÿö. Ââåäåíèå ìûøàì
ëèíèè NZB Ò-ëèìôîöèòîâ òàêæå ñëàáî óâåëè÷èâàëî ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè. Ó ìûøåé ëèíèè AKR ïîâòîðíûå ïåðåñàäêè òèìóñà 4-íåäåëüíûõ ìû-
øåé 8-íåäåëüíûì èëè 6-ìåñÿ÷íûì ñèíãåííûì ìûøàì íå âëèÿëè íà ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü èõ æèçíè. Êîãäà 8-íåäåëüíûì ìûøàì ïåðåñàæèâàëè òèìóñû
îò 6-ìåñÿ÷íûõ äîíîðîâ, ñìåðòíîñòü èõ âîçðàñòàëà. Ñèíãåííàÿ ïåðåñàäêà òè-
ìóñà êàæäûå 2 ìåñÿöà â òå÷åíèå ãîäà îò íîâîðîæäåííûõ ìûøåé, íà÷àòàÿ ñ
2-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà, ìûøàì ëèíèé C57BL/6 è BDF1 óâåëè÷èâàëà ñðåä-
íþþ, íî íå ìàêñèìàëüíóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ (Hirokawa,
Utsuyama, 2002). Åñëè ïåðåñàäêè òèìóñà ïðîâîäèëè â çðåëîì âîçðàñòå, òî
ýôôåêò îêàçûâàëñÿ ñëàáåå.

Îáíàðóæåíèå, î÷èñòêà è õàðàêòåðèçàöèÿ ïîëèïåïòèäíûõ ãîðìîíîâ òè-
ìóñà, ñòèìóëèðóþùèõ è ìîäóëèðóþùèõ èìóííóþ ôóíêöèþ (Ìîðîçîâ, Õà-
âèíñîí, 1996; Khavinson, 2002), îòêðûëè ïåðñïåêòèâû êàê â èçó÷åíèè ìå-
õàíèçìîâ èììóíîëîãè÷åñêîãî ñòàðåíèÿ è ðàçðàáîòêå ìåð åãî çàìåäëåíèÿ,
òàê è â èììóíîòåðàïèè îïóõîëåé. Â ïîñëåäíèå ãîäû áûëî ïîêàçàíî, ÷òî ðàç-
ëè÷íûå ãîðìîíû (ôàêòîðû) òèìóñà ñïîñîáíû óëó÷øèòü ãóìîðàëüíûé è êëå-
òî÷íûé èììóíèòåò ó ñòàðûõ æèâîòíûõ. Â íàøèõ èññëåäîâàíèÿõ áûëî èçó-
÷åíî âëèÿíèå îäíîãî èç ïîëèïåïòèäíûõ ïðåïàðàòîâ òèìóñà òèìàëèíà, ïîëó-
÷åííîãî è îõàðàêòåðèçîâàííîãî Â. Ã. Ìîðîçîâûì è Â. Õ. Õàâèíñîíîì (1996),
íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ìûøåé
ëèíèè C3H/Sn (Anisimov et al., 1982). Â ýòîì æå îïûòå îöåíèâàëñÿ ýôôåêò
ýïèòàëàìèíà è ïîëèïåïòèäíîãî ïðåïàðàòà, ïîëó÷åííîãî èç ïåðåäíåãî ãèïî-
òàëàìóñà êðóïíîãî ðîãàòîãî ñêîòà. Áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî ïðåïàðàò òèìóñà
íà 20 % óâåëè÷èâàåò ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé è íà 2.5 ìå-
ñÿöà — ìàêñèìàëüíóþ åå ïðîäîëæèòåëüíîñòü. Â òî æå âðåìÿ ïðè ââåäå-
íèè ïåïòèäîâ èç ïåðåäíåãî ãèïîòàëàìóñà íà 1 ìåñÿö óìåíüøèëàñü ñðåäíÿÿ è
ïî÷òè íà 2.5 ìåñÿöà ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé. Êðè-
âûå âûæèâàåìîñòè ìûøåé êîíòðîëüíîé ãðóïïû è ìûøåé, êîòîðûì ââîäèëè
ïðåïàðàò ïåðåäíåãî ãèïîòàëàìóñà, ïðàêòè÷åñêè ñîâïàäàëè, òîãäà êàê êðè-
âûå âûæèâàåìîñòè ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ ïðåïàðàòû òèìóñà èëè ýïèôèçà, ñó-
ùåñòâåííî ñäâèíóòû âïðàâî. Ïðè âû÷èñëåíèè ïîêàçàòåëåé ñìåðòíîñòè äëÿ
ìûøåé êàæäîé èç ÷åòûðåõ ãðóïï â îòäåëüíûå âîçðàñòíûå èíòåðâàëû áûëî
âûÿâëåíî, ÷òî ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ êîíòðîëüíûõ ìûøåé, à òàêæå ìûøåé, ïî-
ëó÷àâøèõ ïðåïàðàòû òèìóñà è ïåðåäíåãî ãèïîòàëàìóñà, áûëà îäèíàêîâà,
îäíàêî ïîä âëèÿíèåì òèìóñíîãî ôàêòîðà íà÷àëî ïðîöåññà ñòàðåíèÿ áûëî
ñóùåñòâåííî çàäåðæàíî. Ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ ìûøåé, êîòîðûì ââîäèëè ýïè-
òàëàìèí äî 600-ãî äíÿ æèçíè æèâîòíûõ, áûëà çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé, ÷åì â
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êîíòðîëå, íî çàòåì îíà óâåëè÷èëàñü è ïðèáëèçèëàñü ê òàêîâîé âî âñåõ îñòàëü-
íûõ ãðóïïàõ.

Ââåäåíèå òèìàëèíà, êàê è ýïèòàëàìèíà, çíà÷èòåëüíî ñíèæàëî îòíîñè-
òåëüíóþ ÷àñòîòó âîçíèêíîâåíèÿ íîâîîáðàçîâàíèé. Ñíèæåíèå ÷àñòîòû âñåõ
îïóõîëåé ó ìûøåé, êîòîðûì ââîäèëè ïðåïàðàò èç ïåðåäíåãî ãèïîòàëàìóñà,
áûëî íåäîñòîâåðíûì. Íàèáîëåå ñóùåñòâåííî ïîä âëèÿíèåì òèìàëèíà ñíè-
çèëàñü ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû (â 2.6 ðàçà). Â ýòîì
îïûòå áûëà èçó÷åíà äèíàìèêà èììóíîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ó ìûøåé
êîíòðîëüíîé è ïîäîïûòíûõ ãðóïï. Îêàçàëîñü, ÷òî äëèòåëüíîå ââåäåíèå
ïðåïàðàòîâ òèìóñà è ýïèôèçà çàäåðæèâàåò âîçðàñòíîå ñíèæåíèå êëåòî÷íîãî
èììóíèòåòà ó ìûøåé (Anisimov et al., 1982).

Â íàøèõ èññëåäîâàíèÿõ áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ñèíòåòè÷åñêèé äèïåïòèä
òèìóñà òèìîãåí îáëàäàåò îò÷åòëèâûì ãåðîïðîòåêòîðíûì ýôôåêòîì è
ïðè ýòîì ñíèæàåò ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó êðûñ (Anisimov
et al., 2000). Ñèíòåòè÷åñêèé ïåïòèä òèìóñà íîâîãî ïîêîëåíèÿ âèëîí
(L-Lys-L-Glu) òàêæå îêàçûâàë ãåðîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò â îïûòàõ íà ìû-
øàõ. Ïîäîïûòíûì ñàìêàì ìûøåé ëèíèè ÑÂÀ, íà÷èíàÿ ñ øåñòèìåñÿ÷-
íîãî âîçðàñòà è â òå÷åíèå âñåé ïîñëåäóþùåé æèçíè, êóðñàìè (5 äíåé ïî-
äðÿä åæåìåñÿ÷íî) ïîäêîæíî ââîäèëè äèïåïòèä òèìóñà â ðàçîâîé äîçå
0.1 ìêã íà æèâîòíîå. Æèâîòíûå êîíòðîëüíîé ãðóïïû ïî òàêîé æå ñõåìå ïî-
ëó÷àëè èíúåêöèè 0.1 ìë 0.9%-íîãî ðàñòâîðà NaCl. Çà æèâîòíûìè íàáëþäà-
ëè äî èõ åñòåñòâåííîé ãèáåëè. Ïðèìåíåíèå âèëîíà ïîâûøàëî ôèçè÷åñêóþ
àêòèâíîñòü è âûíîñëèâîñòü ìûøåé, ñíèæàëî òåìïåðàòóðó èõ òåëà, óâåëè÷è-
âàëî ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ è óãíåòàëî ðàçâèòèå ó íèõ ñïîí-
òàííûõ íîâîîáðàçîâàíèé. Âèëîí íå îêàçûâàë âëèÿíèÿ íà âîçðàñòíûå èçìå-
íåíèÿ ýñòðàëüíîé ôóíêöèè è ñâîáîäíîðàäèêàëüíûå ïðîöåññû ó ìûøåé.
Äëèòåëüíîå ââåäåíèå âèëîíà íå îêàçàëî íèêàêîãî íåáëàãîïðèÿòíîãî âëèÿ-
íèÿ íà ðàçâèòèå æèâîòíûõ. Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î áåçî-
ïàñíîñòè õðîíè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ âèëîíà è ïîçâîëÿþò ðåêîìåíäîâàòü åãî
äëÿ ïðèìåíåíèÿ â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå â êà÷åñòâå ãåðîïðîòåêòîðà è ñðåä-
ñòâà ïðåäóïðåæäåíèÿ ðàçâèòèÿ âîçðàñòíîé ïàòîëîãèè (Anisimov et al.,
2001a).

Â ðÿäå ðàáîò îöåíèâàëñÿ ýôôåêò íåêîòîðûõ äðóãèõ èììóíîñòèìóëÿòî-
ðîâ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé, òàêèõ
êàê ëåâàìèçîë, ÁÖÆ, áåñòàòèí. Â îïûòàõ íà ìûøàõ ñ âûñîêîé ÷àñòîòîé
ñïîíòàííûõ ëåéêîçîâ äëèòåëüíîå ââåäåíèå ÁÖÆ óâåëè÷èâàëî ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü èõ æèçíè, îäíàêî ÷àñòîòà ëåéêîçîâ ïðè ýòîì íå èçìåíÿëàñü.
Â äðóãèõ ðàáîòàõ ïðèìåíåíèå ÁÖÆ ïðèâåëî ê ñíèæåíèþ ÷àñòîòû ñïîíòàí-
íûõ ëåéêîçîâ è îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû, óâåëè÷åíèþ èõ ëàòåíòíîãî ïå-
ðèîäà è ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ìûøåé. Ëåâàìèçîë, îáëàäàþùèé ñïî-
ñîáíîñòüþ âîññòàíàâëèâàòü èìóííûå ôóíêöèè ó ñòàðûõ ìûøåé, à òàêæå
èììóíîñòèìóëÿòîð áåñòàòèí óâåëè÷èâàëè ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ãèá-
ðèäíûõ ìûøåé è ñíèæàëè ó íèõ ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé.
Èììóíîìîäèôèêàòîðû àçèìåêñîí è òàôöèí ñíèæàëè ÷àñòîòó ñïîíòàííûõ
îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé ëèíèè C57BL/6 (Anisimov, 1987).
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Òàêèì îáðàçîì, õîòÿ èìåþùèõñÿ äàííûõ î âëèÿíèè èììóíîìîäóëÿòî-
ðîâ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ñïîíòàííûé êàíöåðîãåíåç îòíîñèòåëüíî
ìíîãî, ýòà ïðîáëåìà àêòóàëüíà è íåîáõîäèìî ïðîäîëæàòü èññëåäîâàíèÿ
ýòîãî âàæíîãî â òåîðåòè÷åñêîì îòíîøåíèè âîïðîñà.

15.15. ÝÍÒÅÐÎÑÎÐÁÅÍÒÛ

Ýêñïåðèìåíòàëüíûå äàííûå, ïðåäñòàâëåííûå Â. Â. Ôðîëüêèñîì è
Õ. Ê. Ìóðàäÿíîì (1988), ñâèäåòåëüñòâóþò îá îò÷åòëèâîì óâåëè÷åíèè ñðåä-
íåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è çàìåäëåíèè ñêîðîñòè ñòàðåíèÿ êðûñ, êîòî-
ðûì ñ êîðìîì äàâàëè óãîëüíûé ýíòåðîñîðáåíò. Ïðè êîìáèíèðîâàííîì âîç-
äåéñòâèè íà 22-ìåñÿ÷íûõ êðûñ ýòîãî ñîðáåíòà è îãðàíè÷åííîé ïî êàëîðèé-
íîñòè äèåòû íàáëþäàëè óâåëè÷åíèå ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè äî
56—60 %, òîãäà êàê ïðè ðàçäåëüíîì ïðèìåíåíèè ýíòåðîñîðáöèè è äèåòû
òàêîãî ñèëüíîãî ýôôåêòà íå íàáëþäàëîñü. Àâòîðû, îäíàêî, íå ñîîáùàþò î
âëèÿíèè ýòîãî àãåíòà íà ðàçâèòèå îïóõîëåé ó æèâîòíûõ. Â íàøèõ îïûòàõ
ââåäåíèå ñ êîðìîì âîëîêíèñòîãî óãîëüíîãî ñîðáåíòà àêâàëåíà óâåëè÷èâàëî
âûæèâàåìîñòü ìûøåé è óãíåòàëî ðàçâèòèå ó íèõ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé
(Anisimîv et al., 1998a) (òàáë. 15.28). Âìåñòå ñ òåì, ó÷èòûâàÿ äàííûå î ñíè-
æàþùåì ðèñê ðàçâèòèÿ ðàêà äåéñòâèè ïèùåâûõ âîëîêîí â äèåòå, îáëàäàþ-
ùèõ, â ÷àñòíîñòè, ñâîéñòâàìè ýíòåðîñîðáåíòîâ, ìîæíî îæèäàòü, ÷òî ýíòåðî-
ñîðáöèÿ ìîæåò îêàçàòüñÿ ïåðñïåêòèâíûì ãåðîïðîòåêòîðíûì è àíòèêàíöåðî-
ãåííûì ñðåäñòâîì.
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Ò à á ë è ö à 15.28

Âëèÿíèå ýíòåðîñîðáåíòà «Àêâàëåí»
íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè

è ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé SHR
(Anisimov et al., 1998)

Ïîêàçàòåëè Êîíòðîëü Ýíòåðîñîðáåíò

Êîëè÷åñòâî ìûøåé 50 50

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ñóò. 465 � 28.3 497 � 27.5

ÑÏÆ ïîñëåäíèõ 10 % ìûøåé, ñóò. 730 � 40.8 825 � 18.3*

Ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè, ñóò.

868 865

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñ îïóõîëÿìè 15 14

Êîëè÷åñòâî ìûøåé ñî çëîêà÷åñòâåííûìè
îïóõîëÿìè

12 10

ÑÏÆ ìûøåé ñî çëîêà÷åñòâåííûìè îïóõî-
ëÿìè

529 � 57.4 683 � 32.0*

Îáùåå êîëè÷åñòâî îïóõîëåé 23 18

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — p < 0.05.



15.16. ÑÒÂÎËÎÂÛÅ È ÝÌÁÐÈÎÍÀËÜÍÛÅ ÊËÅÒÊÈ

ß çàïðåòíûé âûðàùèâàë ïëîä,
ïëîòü æèâóþ ÿ ñêðåùèâàë ñ òëåíüåì.
Ïîìîãè ìíå ïîäíÿòüñÿ, Ãîñïîäü,
÷òîá óïàñòü ïðåä òîáîé íà êîëåíè.

Àíäðåé Âîçíåñåíñêèé

Â 60-å ãîäû XX âåêà áûëà âûäâèíóòà îñíîâàííàÿ íà ýêñïåðèìåíòàëüíûõ
ðàáîòàõ 20-õ ãîäîâ èäåÿ, ÷òî èìïëàíòàöèÿ ýìáðèîíàëüíûõ êëåòîê ìîæåò çà-
ìåùàòü ïîâðåæäåííûå ìîëåêóëû èëè êëåòî÷íûå ñòðóêòóðû è òåì ñàìûì
êîìïåíñèðîâàòü èõ äåôèöèò â ñòàðîì îðãàíèçìå (Kment, 1963; Kment et al.,
1966). Àâòîð ñîîáùàë, ÷òî ïîäêîæíîå ââåäåíèå ñòàðûì êðûñàì ëèîôèëèçè-
ðîâàííîé è ðåñóñïåíäèðîâàííîé òêàíè ýìáðèîíàëüíûõ òåñòèêóë áàðàíà è
ïëàöåíòû îò îâåö îêàçûâàëî «ðåâèòàëèçèðóþùèé» ýôôåêò, î ÷åì ñóäèëè ïî
ñîñòîÿíèþ êîëëàãåíîâûõ âîëîêîí, êîæè, àîðòû, ïå÷åíè, ñåðäöà, ñïîñîáíî-
ñòè áåãàòü â êîëåñå, ïîâåäåíèþ â Ò-ëàáèðèíòå. Ïîçäíåå, â èññëåäîâàíèè íà
êðûñàõ-càìöàõ Sprague-Dawley áûëî èçó÷åíî âëèÿíèå äëèòåëüíîãî îãðàíè-
÷åíèÿ äèåòû, ôèçè÷åñêèõ óïðàæíåíèé è ïîäêîæíûõ èíúåêöèé òêàíè ýìáðè-
îíàëüíûõ òåñòèêóë áàðàíà íà ïîêàçàòåëè áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà æèâîò-
íûõ ÷åðåç 6—10 ìåñÿöåâ ïîñëå ïîñëåäíåãî ââåäåíèÿ (Hofecker et al., 1980;
Skalicki et al., 1980). Èñïîëüçîâàâ áàòàðåþ èç 23 òåñòîâ, àâòîðû ïîêàçàëè,
÷òî ïî áèîëîãè÷åñêîìó âîçðàñòó ïîäîïûòíûå êðûñû áûëè ìîëîæå êîíò-
ðîëüíûõ.

Â äðóãîì îïûòå 180 ìîëîäûõ (62-íåäåëüíûõ) ñàìöîâ Sprague-Dawley
áûëè ðàíäîìèçèðîâàííî ðàçäåëåíû íà äâå ãðóïïû, îäíà èç êîòîðûõ ïîëó÷è-
ëà 4 ïîäêîæíûå èíúåêöèè ëèîôèëèçèðîâàííîé è ðåñóñïåíäèðîâàííîé ýìá-
ðèîíàëüíîé òêàíè áàðàíüèõ òåñòèêóë (6 ìã/êðûñó) ñ 2.5-ìåñÿ÷íûìè èíòåð-
âàëàìè. Êîíòðîëüíûì êðûñàì ââîäèëè ðàñòâîð Ðèíãåðà ïî òàêîé æå ñõåìå.
Êðèâûå âûæèâàåìîñòè áûëè èäåíòè÷íû äî âîçðàñòà 50 % ñìåðòíîñòè (ïðè-
ìåðíî 24 ìåñÿöà), à çàòåì íàáëþäàëîñü çàìåäëåíèå âûìèðàíèÿ â ãðóïïå
êðûñ, êîòîðûì ââîäèëè ýìáðèîíàëüíóþ òêàíü (Hofecker et al., 2005). Ýòè
îïûòû ïîêàçàëè, ÷òî ðåâèòàëèçèðóþùèé ýôôåêò èìïëàíòàöèè ýìáðèîíàëü-
íûõ òåñòèêóë íå ïðîÿâëÿåòñÿ äî âðåìåíè äîñòèæåíèÿ 50 % ñìåðòíîñòè. Ïî-
ýòîìó â ïîñëåäóþùèõ îïûòàõ àâòîðû íà÷èíàëè ââåäåíèÿ ïîñëå ýòîãî ñðîêà.

240 ñàìöîâ êðûñ ýòîé æå ëèíèè â âîçðàñòå 110 íåäåëü áûëè ðàçäåëåíû
íà 3 ãðóïïû. Êðûñàì îäíîé ãðóïïû òðèæäû ïîäêîæíî ââåëè ëèîôèëèçèðî-
âàííóþ è ðåñóñïåíäèðîâàííóþ îâå÷üþ ìåçíõèìàëüíóþ òêàíü (FSM, Resis-
tocell®), âûäåëåííóþ èç ãîìîãåíèçèðîâàííîé è çàìîðîæåííîé ïóïîâèíû
îâå÷üèõ ïëîäîâ, èçâëå÷åííûõ ïóòåì êåñàðåâà ñå÷åíèÿ â ïîñëåäíþþ òðåòü
áåðåìåííîñòè (Ñybila, Ãåéäåëüáåðã, Ãåðìàíèÿ) (20 ìã íà êðûñó ñ äâóõíå-
äåëüíûìè èíòåðâàëàìè), èëè òàêîå æå êîëè÷åñòâî FSM, ïîäâåðãíóòîé äåíà-
òóðàöèè íàãðåâàíèåì, è, â òðåòüåé ãðóïïå — ðàñòâîð Ðèíãåðà (Niedermuller,
Hofecker, 1986). Ñïóñòÿ 17 íåäåëü êðûñû áûëè óáèòû è èññëåäîâàëèñü ðåïà-
ðàöèÿ ÄÍÊ, óðîâåíü òåñòîñòåðîíà â ïëàçìå è ðÿä äðóãèõ ïîêàçàòåëåé. ×åðåç
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2 íåäåëè ïîñëå ïîñëåäíåé èíúåêöèè êðèâûå âûæèâàåìîñòè ðàçäåëèëèñü.
Ïðè ýòîì íàèëó÷øàÿ âûæèâàåìîñòü áûëà â ãðóïïå, ïîëó÷àâøåé íåèíàêòè-
âèðîâàííóþ FSM, à íàèõóäøàÿ — â ãðóïïå, ïîëó÷àâøåé èíúåêöèè ðàñòâîðà
Ðèíãåðà. Â ïåðâîé ãðóïïå áûë è íàèáîëüøèé óðîâåíü òåñòîñòåðîíà â ïëàç-
ìå. Àâòîðû íå ïðèâîäÿò äàííûõ î ðàçâèòèè àññîöèèðîâàííîé ñ âîçðàñòîì
ïàòîëîãèè, âêëþ÷àÿ íîâîîáðàçîâàíèÿ, ó êðûñ îáåèõ ãðóïï.

Â äðóãîì îïûòå òàêîé æå ïðåïàðàò ýìáðèîíàëüíîé îâå÷üåé ìåçåíõèìàëü-
íîé òêàíè (FSM, Resistocell®) ââîäèëè 112 àóòáðåäíûì ìûøàì-ñàìêàì OF-1
(2 ìã/ìûøü, 4 ðàçà ñ äâóõíåäåëüíûìè èíòåðâàëàìè), íà÷èíàÿ ñ âîçðàñòà
500 äíåé (Hofecker et al., 2005). Êîíòðîëüíûì æèâîòíûì (òàêæå 112 ãîëîâ)
ââîäèëè ïî òàêîé æå ñõåìå ðàñòâîð Ðèíãåðà. Èíúåêöèè FSM ñóùåñòâåííî
ñäâèãàëè âïðàâî êðèâóþ âûæèâàåìîñòè ìûøåé. Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ñîñòàâèëà 587 ± 4 äíÿ, à â ãðóïïå, ïîëó÷àâøåé
ýìáðèîíàëüíûå òêàíè — 680 ± 13 äíåé (+15.8 %, p < 0.0001). Ìàêñèìàëüíàÿ
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ñîñòàâèëà 700 äíåé, òîãäà
êàê â ïîäîïûòíîé ãðóïïå — 1100 äíåé. Çà èñêëþ÷åíèåì äâóõ ïîñëåäíèõ ìû-
øåé â ãðóïïå, ïîëó÷àâøåé FSM, âñå îñòàëüíûå ìûøè â îáåèõ ãðóïïàõ ïîãèá-
ëè îò ëåéêîçà. Òàêèì îáðàçîì, ââåäåíèå òêàíè îâå÷üèõ ýìáðèîíîâ óâåëè÷èâà-
ëî âûæèâàåìîñòü ñòàðûõ ìûøåé è êðûñ è óâåëè÷èâàëî ïðîäîëæèòåëüíîñòü
èõ æèçíè. Ïðè ýòîì ó ìûøåé çàìåäëÿëîñü ðàçâèòèå ëåéêîçîâ. Àâòîðû ïîä-
÷åðêèâàþò îòñóòñòâèå àëëåðãè÷åñêèõ ðåàêöèé ó ïîäîïûòíûõ æèâîòíûõ ïîëó-
÷àâøèõ èíúåêöèè êñåíîãåííîãî ýìáðèîíàëüíîãî ìàòåðèàëà.

Ñòàðûì áåñïëîäíûì ñàìöàì êðûñ â âîçðàñòå 18—20 ìåñÿöåâ ïåðåñàæè-
âàëè â òðåòèé æåëóäî÷åê ìîçãà òêàíü ïåðåäíåãî ãèïîòàëàìóñà, ïîëó÷åííûõ
ó 17—19-äíåâíûõ ïëîäîâ, êîíòðîëüíûì æèâîòíûì èìïëàíòèðîâàëè òêàíü
êîðû ãîëîâíîãî ìîçãà, èëè êðûñ îñòàâëÿëè èíòàêòíûìè (Huang et al., 1987).
Äî èìïëàíòàöèè è ÷åðåç 1—2 ìåñÿöà ïîñëå íåå ñàìöîâ ññàæèâàëè ñ ñàìêà-
ìè â âîçðàñòå 10—12-íåäåëü, íàõîäèâøèìèñÿ â ôàçå ïðîýñòðóñà ýñòðàëüíî-
ãî öèêëà. Cåìü èç 10 ñàìöîâ ñ èìïëàíòàòàìè ýìáðèîíàëüíîãî ãèïîòàëàìóñà
ôåðòèëèçèðîâàëè 9 ñàìîê, êîòîðûå ïðèíåñëè 106 ïîòîìêîâ. Íè îäèí èç
7 èíòàêòíûõ ñòàðûõ ñàìöîâ íå îïëîäîòâîðèë ìîëîäûõ ñàìîê. Â 1 èç 4 ñëó-
÷àåâ ïðèíåñ ïîòîìñòâî ñòàðûé ñàìåö ñ èìïëàíòàòîì êîðû ãîëîâíîãî ìîçãà.
Èññëåäîâàíèå óðîâíÿ ãîðìîíîâ ïîêàçàëî, ÷òî ó ñàìöîâ ñ èìïëàíòàòàìè êëå-
òîê ôåòàëüíîãî ãèïîòàëàìóñà óðîâåíü òåñòîñòåðîíà è ËÃ â ñûâîðîòêå, à òàê-
æå êîíöåíòðàöèÿ ËÃ â ãèïîôèçå áûëè âûøå, ÷åì ó èíòàêòíûõ ñàìöîâ èëè
æèâîòíûõ ñ èìïëàíòàòàìè êîðû ìîçãà. Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû ýòîé ðà-
áîòû ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî êëåòêè ýìáðèîíàëüíîãî ãèïîòàëàìóñà
ïðèæèâàþòñÿ â ìîçãå ñòàðûõ êðûñ è âîññòàíàâëèâàþò ó íèõ íåéðîýíäî-
êðèííóþ è ðåïðîäóêòèâíóþ ôóíêöèè.

Ââåäåíèå ìåçåíõèìàëüíûõ ñòâîëîâûõ êëåòîê â ãîëîâíîé ìîçã ìûøåé ñ
íîêàóòíûì ãåíîì êèñëîé ñôèíãîìèåëèíàçû, ó êîòîðûõ ðàçâèâàåòñÿ ñîñòîÿ-
íèå, áëèçêîå ê íåéðîäåãåíåðàòèâíîé áîëåçíè Íîéìàíà—Ïèêà, ñóùåñòâåííî
óâåëè÷èâàëî ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìóòàíòíûõ ìûøåé, çàìåäëÿëî ó
íèõ ïîòåðþ êëåòîê Ïóðêèíüå è íà÷àëî íåâðîëîãè÷åñêèõ íàðóøåíèé (Jin
et al., 2002). Òðàíñïëàíòàöèÿ ñòâîëîâûõ êëåòîê ìîæåò îêàçàòüñÿ ïåðñïåê-
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òèâíûì ìåòîäîì äëÿ ëå÷åíèÿ è äðóãèõ íåéðîäåãåíåðàòèâíûõ çàáîëåâàíèé,
íàïðèìåð áîëåçíè Ïàðêèíñîíà (Correia et al., 2005).

Ñòàâøàÿ çíàìåíèòîñòüþ îâöà Äîëëè ïîÿâèëàñü íà ñâåò ïóòåì ïåðåíîñà â
ýíóêëåèðîâàííóþ ÿéöåêëåòêó ÿäðà ñîìàòè÷åñêîé êëåòêè âçðîñëîé îâöû.
Ïðè ýòîì ìóòàöèîííûé ãðóç ó ñîìàòè÷åñêîãî ÿäðà îñòàâàëñÿ òàêèì, êàê è
áûë, — âçðîñëîé îâöû. È ïðîéäÿ âñå àáñîëþòíî åñòåñòâåííûå ýòàïû ýìáðèî-
ãåíåçà, íîâîðîæäåííàÿ Äîëëè èìåëà ìóòàöèîííûé (ò. å. áèîëîãè÷åñêèé)
âîçðàñò îâöû-äîíîðà. Ïîýòîìó Äîëëè íà÷àëà î÷åíü ðàíî áîëåòü ñòàð÷åñêè-
ìè áîëåçíÿìè, äðÿõëåòü è áûñòðî äîøëà äî ãðàíèöû äèàïàçîíà «âèäîâîãî
ñðîêà» îâåö äàííîé ïîðîäû (Bioindustry defends cloning after Dolly’s death /
Genet. Eng. News. 2000. Vol. 23. P. 57—58).

15.17. ÏÐÎ×ÈÅ ÏÐÅÏÀÐÀÒÛ È ÂÎÇÄÅÉÑÒÂÈß

Åñòü ñëó÷àè, êîãäà òåáÿ ëàíöåò
Îò ñìåðòè ñáåðåæåò: ÷òî çà îòðàäà
Æèçíü óäëèíÿòü? Æèâåøü — ïðåêðàñíî.

Íåò —
Òàê, çíà÷èò, âîâñå æèòü òåáå íå íàäî...

Èãîðü Ñåâåðÿíèí

Èìåþòñÿ ñâåäåíèÿ îá óñïåøíîì èñïîëüçîâàíèè â êà÷åñòâå ãåðîïðîòåêòî-
ðîâ èíãèáèòîðîâ áèîñèíòåçà áåëêà, â ÷àñòíîñòè îëèâîìèöèíà (Ôðîëüêèñ, Ìó-
ðàäÿí, 1988). Îëèâîìèöèí èçáèðàòåëüíî ïîäàâëÿåò ÄÍÊ-çàâèñèìûé ñèíòåç
ÐÍÊ, èíãèáèðóÿ ÐÍÊ-ïîëèìåðàçíóþ ðåàêöèþ. Êðîìå òîãî, îëèâîìèöèí îá-
ëàäàåò ñâîéñòâàìè êîìïëåêñîíîâ, ñâÿçûâàÿ èîíû íåêîòîðûõ ìåòàëëîâ. Ïîä
âëèÿíèåì ïðåïàðàòà íà 15.4 % óâåëè÷èâàëàñü ñðåäíÿÿ è íà 23 % — ìàêñè-
ìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè êðûñ. Ïðè ýòîì ñóùåñòâåííî ñíèæàëîñü
ñîäåðæàíèå ëèïèäîâ â ñûâîðîòêå êðîâè è òêàíÿõ îðãàíèçìà, çàìåäëÿëîñü, à
èíîãäà è óñòðàíÿëîñü íàñòóïëåíèå âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé ðÿäà âàæíûõ
ôóíêöèîíàëüíûõ è ñòðóêòóðíûõ ïîêàçàòåëåé. Àâòîðû íå ïðèâîäÿò äàííûõ
î âëèÿíèè îëèâîìèöèíà íà âîçíèêíîâåíèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé.

Ïðîòèâîîïóõîëåâûé ïðåïàðàò 5-ôòîðóðàöèë — õîðîøî èçâåñòíûé èíãè-
áèòîð ñèíòåçà ÄÍÊ. Õðîíè÷åñêîå ïåðîðàëüíîå ââåäåíèå ýòîãî ïðåïàðàòà â
äîçå 17 ìã/êã â äåíü ñàìêàì êðûñ ëèíèè Wistar/Furth ñ 11.5 äî 30 ìåñÿöåâ èõ
æèçíè íå èçìåíÿëî ñóùåñòâåííî âûæèâàåìîñòè æèâîòíûõ. Îäíàêî ÷àñòîòà
ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû ó ïîäîïûòíûõ êðûñ óìåíüøèëàñü
áîëåå ÷åì â 2 ðàçà, à ÷àñòîòà îïóõîëåé ãèïîôèçà — â 4 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ
êîíòðîëåì. Ñòèìóëÿöèÿ áåëêîâîãî îáìåíà ñ ïîìîùüþ õðîíè÷åñêîãî âíóò-
ðèáðþøèííîãî ââåäåíèÿ ìûøàì ÑÂÀ ïîëèàäåíèëîâîé êèñëîòû (ïîëè(A))
òàêæå ïðèâîäèëà ê çàìåäëåíèþ íåêîòîðûõ ñòàð÷åñêèõ ïðîÿâëåíèé. Îäíàêî
ó ìûøåé, ïîëó÷àâøèõ ïîëè(À), íåñêîëüêî âîçðîñëà ñìåðòíîñòü â çðåëîì
âîçðàñòå, óâåëè÷èâàëàñü ÷àñòîòà è ñîêðàùàëñÿ ëàòåíòíûé ïåðèîä ðàçâèòèÿ
ãåïàòîöåëëþëÿðíûõ êàðöèíîì è àìèëîèäîçà (Anisimov, 2001).
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Èíãèáèòîð ñèíòåçà áåëêà ëåóïåïòèí, ïîëó÷åííûé èç êóëüòóðû ðàçëè÷-
íûõ øòàììîâ Actinomyces, äîáàâëÿëè â ðàöèîí (0.1 %) ñàìöîâ è ñàìîê ìû-
øåé ëèíèè À íà÷èíàÿ ñ òðåõíåäåëüíîãî âîçðàñòà. Îïûò áûë çàêîí÷åí ÷åðåç
480 äíåé. Äî ýòîãî ñðîêà äîæèëè 83 % êîíòðîëüíûõ è 92 % ïîäîïûòíûõ
ìûøåé. Îäíàêî êðèâàÿ âûæèâàåìîñòè ïîäîïûòíûõ ìûøåé íîñèëà áîëåå
ïðÿìîóãîëüíûé õàðàêòåð, ÷åì â êîíòðîëå. ×àñòîòà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé
ïå÷åíè ó ñàìöîâ, ïîëó÷àâøèõ ñ êîðìîì ëåóïåïòèí, áûëà ñóùåñòâåííî áîëü-
øåé, ÷åì â êîíòðîëå, òîãäà êàê ÷àñòîòà îïóõîëåé ëåãêèõ ïîä âëèÿíèåì ïðå-
ïàðàòà íå èçìåíÿëàñü (Anisimov, 2001). Ó êðûñ, ïîäâåðãàâøèõñÿ âîçäåéñò-
âèþ îêèñè òðèòèÿ â ìàëîé äîçå (0.37�104 Áê íà 1 ã ìàññû â ñóòêè â òå÷åíèå
3 ìåñÿöåâ), áûëî îòìå÷åíî óâåëè÷åíèå ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
(íà 12.5 %). Íî ïðè ýòîì â 2.2 ðàçà óâåëè÷èëàñü ÷àñòîòà ðàçâèòèÿ çëîêà÷åñò-
âåííûõ îïóõîëåé (Ìîñêàëåâ, 1991).

Â ðàáîòàõ, ñîîáùàþùèõ îá óâåëè÷åíèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè æè-
âîòíûõ ïðè ïðèìåíåíèè ñòàáèëèçàòîðîâ áèîìåìáðàí — äèìåòèëàìèíîýòà-
íîëà è ìåêëîôåíîêñàòà (Ôðîëüêèñ, Ìóðàäÿí, 1988), îòñóòñòâóþò äàííûå î
âëèÿíèè ýòèõ ïðåïàðàòîâ íà ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé.

Èìåþòñÿ äàííûå î òîì, ÷òî óìåðåííûå ôèçè÷åñêèå òðåíèðîâêè èëè
ìÿãêèé ñòðåññ óâåëè÷èâàþò ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè æèâîòíûõ (Ôðîëü-
êèñ, Ìóðàäÿí, 1988). Ðåãóëÿðíûå ôèçè÷åñêèå íàãðóçêè òîðìîçèëè êàíöåðî-
ãåíåç â ìîëî÷íîé æåëåçå, èíäóöèðîâàííûé ÍÌÌ, èëè â êèøå÷íèêå, èíäó-
öèðîâàííûé àçîêñèìåòàíîì, òîãäà êàê òÿæåëûå óïðàæíåíèÿ ñòèìóëèðîâàëè
èíäóöèðîâàííîå ÄÌÁÀ ðàçâèòèå îïóõîëåé ìîëî÷íîé æåëåçû êðûñ è óâåëè-
÷èâàëè ñìåðòíîñòü êóðÿùèõ ìóæ÷èí è æåíùèí (Anisimov, 1987, 2001).

Ýëåêòðè÷åñêàÿ ñòèìóëÿöèÿ ïðåîïòè÷åñêîé îáëàñòè ãèïîòàëàìóñà ÷åðåç
ïðåäâàðèòåëüíî âæèâëåííûå ýëåêòðîäû âîññòàíàâëèâàëà îâóëÿöèþ ó ñàìîê
êðûñ â âîçðàñòå 12—15 ìåñÿöåâ ñ ïåðñèñòèðóþùèì ýñòðóñîì (Clemens
et al., 1969). Áîëüøîé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò äàííûå î òîì, ÷òî äëèòåëüíàÿ
ñòèìóëÿöèÿ ëàòåðàëüíîãî ãèïîòàëàìóñà êðûñ ÷åðåç âæèâëåííûå ýëåêòðîäû,
íà÷àòàÿ â âîçðàñòå 24—28 ìåñÿöåâ, óâåëè÷èâàëà ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü èõ æèçíè íà 34 % ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëåì (Frolkis, 1999).

15.18. ÏÎÁÎ×ÍÛÅ ÝÔÔÅÊÒÛ ÃÅÐÎÏÐÎÒÅÊÒÎÐÎÂ:
ÐÈÑÊ ÐÀÇÂÈÒÈß ÎÏÓÕÎËÅÉ

Â áîðüáå ñî ñòàðîñòüþ ìîæíî îäåðæèâàòü
òîëüêî òàêòè÷åñêèå ïîáåäû.

Â. ß. Àëåêñàíäðîâ

Ïðåäñòàâëåííûå â ïðåäûäóùèõ ðàçäåëàõ ýòîé ãëàâû äàííûå ñâèäåòåëü-
ñòâóþò î ñóùåñòâåííûõ ðàçëè÷èÿõ â õàðàêòåðå ìîäèôèöèðóþùåãî âëèÿíèÿ
ãåðîïðîòåêòîðîâ íà òàêèå ïàðàìåòðû íåîïëàñòè÷åñêîãî ïðîöåññà, êàê ëà-
òåíòíûé ïåðèîä, ÷àñòîòà, ëîêàëèçàöèÿ, ãèñòîãåíåç è ñòåïåíü çëîêà÷åñòâåí-
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íîñòè. Ñðåäè ôàêòîðîâ, îïðåäåëÿþùèõ ýòè ðàçëè÷èÿ, ìîãóò èìåòü çíà÷åíèå
êàê ìåõàíèçì äåéñòâèÿ ãåðîïðîòåêòîðà, òàê è îñîáåííîñòè îíêîëîãè÷åñêîé
õàðàêòåðèñòèêè èñïîëüçîâàííûõ â îïûòàõ æèâîòíûõ.

Â òàáë. 15.29 ïðåäñòàâëåí ïåðå÷åíü ïðåïàðàòîâ, êîòîðûå â ýêñïåðèìåí-
òàõ óâåëè÷èâàëè ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ãðûçóíîâ.

Îñíîâûâàÿñü íà àíàëèçå êèíåòè÷åñêèõ îñîáåííîñòåé âûçûâàåìîãî ãåðî-
ïðîòåêòîðàìè çàìåäëåíèÿ ïðîöåññà ñòàðåíèÿ, Í. Ì. Ýìàíóýëü è Ë. Ê. Îáó-
õîâà (Emanuel, Obukhova, 1978) ïðåäëîæèëè êëàññèôèêàöèþ ãåðîïðîòåêòî-
ðîâ, ñîãëàñíî êîòîðîé âñå ñðåäñòâà, óâåëè÷èâàþùèå ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè, ìîæíî ðàçäåëèòü íà òðè ãðóïïû: I — ãåðîïðîòåêòîðû, â ðàâíîé ñòå-
ïåíè óâåëè÷èâàþùèå ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè âñåõ ÷ëåíîâ ïîïóëÿöèè;
II — ãåðîïðîòåêòîðû, óìåíüøàþùèå ñêîðîñòü âûìèðàíèÿ äîëãîæèâóùèõ
îñîáåé, ÷òî ïðèâîäèò ê ñóùåñòâåííîìó óâåëè÷åíèþ ìàêñèìàëüíîé ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè æèçíè; III — ãåðîïðîòåêòîðû, óâåëè÷èâàþùèå ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè êîðîòêîæèâóùåé ñóáïîïóëÿöèè, òîãäà êàê ìàêñèìàëüíàÿ ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè íå èçìåíÿåòñÿ. Â çíà÷èòåëüíîé ìåðå ñîîòâåòñòâåííî
òèïó çàìåäëåíèÿ ñòàðåíèÿ ãåðîïðîòåêòîðû îêàçûâàþò è ðàçëè÷íîå âëèÿíèå
íà ñïîíòàííûé êàíöåðîãåíåç (ðèñ. 15.17, òàáë. 15.30).

Ó ìûøåé (êàê ïðàâèëî, èíôèöèðîâàííûõ âèðóñîì ðàêà ìîëî÷íîé æåëå-
çû) ïðåïàðàòû, çàìåäëÿþùèå ñòàðåíèå ïî I òèïó, íå èçìåíÿþò ÷àñòîòó ðàç-
âèòèÿ îïóõîëåé, à ëèøü óâåëè÷èâàþò ëàòåíòíûé ïåðèîä èõ ðàçâèòèÿ. Â òî
æå âðåìÿ ãåðîïðîòåêòîðû II òèïà, óìåíüøàþùèå ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ, ñíèæà-
þò è ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ îïóõîëåé (Anisimov, 1987). Â ðàçâèòèè àäåíîêàðöè-
íîì ìîëî÷íîé æåëåçû ó ìûøåé ýòèõ ëèíèé ìîæíî âûäåëèòü ñòàäèþ èíèöè-
àöèè, â òå÷åíèå êîòîðîé ïîä âëèÿíèåì âèðóñà ïðîèñõîäèò òðàíñôîðìàöèÿ
íîðìàëüíîé êëåòêè â îïóõîëåâóþ, è ñòàäèþ ïðîìîöèè, ðåàëèçàöèÿ êîòîðîé
îáóñëîâëåíà âîçðàñòíûìè ãåíåòè÷åñêè äåòåðìèíèðîâàííûìè ãîðìîíàëü-
íî-ìåòàáîëè÷åñêèìè è èììóíîëîãè÷åñêèìè ñäâèãàìè. Ïî-âèäèìîìó, ïðî-
òèâîîïóõîëåâîå äåéñòâèå áîëüøèíñòâà ãåðîïðîòåêòîðîâ îñóùåñòâëÿåòñÿ
èìåííî íà ñòàäèè ïðîìîöèè âèðóñíîãî êàíöåðîãåíåçà â ìîëî÷íîé æåëåçå.
Ëèøü â îòíîøåíèè ñåëåíà ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî îí ñïîñîáåí óãíåòàòü ðåïëè-
êàöèþ âèðóñà ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû. Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî è äðóãèå àíòèîê-
ñèäàíòû, íàïðèìåð 2-ìåðêàïòîýòèëàìèí èëè 2-ýòèë-6-ìåòèë-3-îêñèïèðè-
äèí, íå âëèÿëè íà ÷àñòîòó ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû, à ëèøü óâåëè÷èâàëè ëà-
òåíòíûé ïåðèîä îïóõîëåé (Anisimov, 1987).

Ó êðûñ ñïîíòàííûé íåîïëàñòè÷åñêèé ïðîöåññ îïðåäåëÿåòñÿ, ïî-âèäèìî-
ìó, ðåàëèçàöèåé ãåíåòè÷åñêîé ïðîãðàììû ñòàðåíèÿ. Âëèÿíèå ýêçîãåííûõ
êàíöåðîãåííûõ ôàêòîðîâ (ðàäèàöèîííûé ôîí, âèðóñû, çàãðÿçíåííîñòü êîðìà,
âîäû è âîçäóõà õèìè÷åñêèìè êàíöåðîãåíàìè èëè èõ ïðåäøåñòâåííèêàìè
è ïð.), â ïðèíöèïå ïîääàþùèõñÿ êîíòðîëþ, íîñèò áîëåå ñëó÷àéíûé õàðàêòåð.
Ñ ýòèõ ïîçèöèé íàáëþäàþùèåñÿ ðàçëè÷èÿ â õàðàêòåðå äåéñòâèÿ ãåðîïðîòåê-
òîðîâ íà ðàçâèòèå ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó êðûñ (ñì. òàáë. 15.30), ïî-âèäèìî-
ìó, îïðåäåëÿþòñÿ ìåõàíèçìîì èõ ñîáñòâåííî ãåðîïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ.

Ïî ýòîìó ïðèíöèïó âñå îíè ìîãóò áûòü ðàçäåëåíû íà äâå ãðóïïû. Ê ïåð-
âîé ãðóïïå ìîæíî îòíåñòè ïðåïàðàòû, êîòîðûå ïðåïÿòñòâóþò ñëó÷àéíûì
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Ò à á ë è ö à 15.29

Õèìè÷åñêèå âåùåñòâà è ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ïðåïàðàòû,
óâåëè÷èâàþùèå â ýêñïåðèìåíòå ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè

ëàáîðàòîðíûõ ìûøåé è êðûñ

Âîçäåéñòâèå, ïðåïàðàò
Âèä

æèâîò-
íûõ

ÑÏÆ,
% ê êîíò-

ðîëþ*
Àâòîðû

Àíòèîêñèäàíòû

2-ìåðêàïòîýòàíîë Ìûøè 13 Heidrick et al., 1984

2-ìåðêàïòîýòèëàìèí » 26 Harman, 1994

Äèìåòèëàìèíîýòàíîë » 49 Hochschild, 1973

Öåíòðîôåíîêñèí » 27 Òî æå

Áóòèë-ãèäðîêñèòîëóîë » 44 Harman, 1994; Stenback et al., 1988

Ýòîêñèõèí » 25 Comfort et al., 1971

Êîýíçèì Q10 Êðûñû 12 Quiles et al., 2004

2-ýòèë-6-ìåòèë-3-îêñèïèðèäèí Ìûøè 27 Ýìàíóýëü, 1975

b-êàðîòèí » 4 Îáóõîâà è äð., 2006

a-òîêîôåðîë » 0 Morley, Trainor, 2001

a-òîêîôåðîë » 40 Navarro et al., 2005

Àíòèîêñèäàíòíàÿ ñìåñü (b-êàðîòèí,
âèòàìèíû Ñ è Å, ðóòèí, ãëþêîíàò
öèíêà, ñåëåíèò íàòðèÿ)

» 16 Ãàçèåâ è äð., 1997

Äèåòà ñ íèçêèì ñîäåðæàíèåì ãëèêî-
òîêñèíîâ (AGEs)

Ìûøè 15 Cai et al., 2007

Èíòåðìåäèàòû

Íåéðîíîë (ßÊ) Ìûøè 12 Ïîïîâè÷ è äð., 2003

ßíòàðíîêèñëûé íàòðèé Êðûñû 6 Ôðîëüêèñ, Ìóðàäÿí, 1988

Ìûøè 31** Àíèñèìîâ, Êîíäðàøîâà, 1979

Íåéðîòðîïíûå ïðåïàðàòû

Ãåðîâèòàë H3 Ìûøè 10—12 Aslan et al., 1965

L-äèîêñèôåíèëàëàíèí (L-ÄÎÔÀ) » 28 Cotzias et al., 1974; Dilman, Anisi-
mov, 1980

Äèôåíèëãèäàíòîèí Ìûøè 25 Dilman, Anisimov, 1980

Êðûñû 6 Àíèñèìîâ, 1980

Äåïðåíèë » 16—34 Kitani et al., 1994, 2002

Òèîïðîëèí Ìûøè 23 Navarro et al., 2007

Ãîðìîíû è ãîðìîíàëüíûå ïðåïàðàòû

Òèðîêñèí Ìûøè 4 Ooka, Shinkai, 1986

Ïðåäíèçîëîí » 10 Forbes, 1975

Äåãèäðîýïèàíäðîñòåðîí » 17 Schwartz et al., 1988

Ìåëàòîíèí » 5—25 Pierpaoli, Regelson, 1994; Anisimov
et al., 2001

Àíòèäèàáåòè÷åñêèå ïðåïàðàòû

Ôåíôîðìèí Ìûøè 21 Dilman, Anisimov, 1980

Áóôîðìèí Êðûñû 9 Àíèñèìîâ, 1980



ïîâðåæäåíèÿì ìàêðîìîëåêóë, ò. å. ñðåäñòâà, ïðåäëîæåííûå íà îñíîâàíèè
ïîëîæåíèé òåîðèè «îøèáîê», êîòîðàÿ ðàññìàòðèâàåò ïðîöåññ ñòàðåíèÿ êàê
ñëåäñòâèå ñóììàöèè ñòîõàñòè÷åñêèõ ïîâðåæäåíèé. Âòîðóþ ãðóïïó ñîñòàâÿò
ïðåïàðàòû èëè âîçäåéñòâèÿ, çàìåäëÿþùèå ïðîöåññ ðåàëèçàöèè ãåíåòè÷å-
ñêîé ïðîãðàììû ñòàðåíèÿ è ôîðìèðîâàíèÿ âîçðàñòíîé ïàòîëîãèè.

Íàèáîëåå òèïè÷íûìè ïðåäñòàâèòåëÿìè ñðåäñòâ ïåðâîé ãðóïïû ÿâëÿþò-
ñÿ àíòèîêñèäàíòû. Èõ ãåðîïðîòåêòîðíûé è ïðîòèâîîïóõîëåâûé ýôôåêò âî
ìíîãîì çàâèñèò îò âîçðàñòà, â êîòîðîì èõ íà÷èíàþò ïðèìåíÿòü, è íàõîäèòñÿ
â îáðàòíîé çàâèñèìîñòè îò äîçû ïîâðåæäàþùåãî àãåíòà. Ïðåäïîëàãàåòñÿ,
÷òî àíòèîêñèäàíòû íå çàìåäëÿþò ñîáñòâåííî ïðîöåññ ñòàðåíèÿ, à óãíåòàþò
íåêîòîðûå ôàêòîðû âíåøíåé ñðåäû, ñíèæàþùèå âûæèâàåìîñòü êîíòðîëü-
íûõ æèâîòíûõ (íàïðèìåð, óìåíüøàÿ êîëè÷åñòâî ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ â
êîðìå) (Kohn, 1971). Òîðìîçÿùåå ðàçâèòèå íîâîîáðàçîâàíèé äåéñòâèå àíòè-
îêñèäàíòîâ áîëåå îò÷åòëèâî ïðîÿâëÿåòñÿ ïðè âîçäåéñòâèè êàíöåðîãåííûõ
àãåíòîâ, íàïðèìåð õèìè÷åñêèõ êàíöåðîãåíîâ (Anisimov, 1987).
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Âîçäåéñòâèå, ïðåïàðàò
Âèä

æèâîò-
íûõ

ÑÏÆ,
% ê êîíò-

ðîëþ*
Àâòîðû

Ìåòôîðìèí Ìûøè 8—37 Anisimov et al., 2005, 2008

Ìåòôîðìèí » 20 Ma et al., 2007

Äèàáåíîë » 6 Popovich et al., 2005

Ïåïòèäíûå ïðåïàðàòû

Ýïèòàëàìèí Ìûøè 11—31 Anisimov et al., 1982, 1989

Êðûñû 25 Dilman et al., 1979

Ýïèòàëîí Ìûøè 42** Ànisimov et al., 2001

Òèìàëèí » 28 Anisimov et al., 1982

Òèìîãåí Êðûñû 10 Ànisimov et al., 2000

Âèëîí Ìûøè 7** Ànisimov et al., 2001

Äåëüòàðàí (DSIP) » 19** Ïîïîâè÷ è äð., 2003

Ýíòåðîñîðáåíòû

Óãîëüíûé ýíòåðîñîðáåíò Êðûñû 19 Ôðîëüêèñ, Ìóðàäÿí, 1988

Ýíòåðîñîðáåíò «Àêâàëåí» Ìûøè 7 Anisimov et al., 1998

Ðàñòèòåëüíûå ïðåïàðàòû, àäàïòîãåíû

Æåíüøåíü Ìûøè 21 Bittles et al., 1979

Ãèíêãî áèëîáà (EGb 761) Êðûñû 17 Winter, 1998

Ïðî÷èå ïðåïàðàòû

Îëèâîìèöèí Êðûñû 9 Ôðîëüêèñ, Ìóðàäÿí, 1988

Ýòèëåíîäèàìèíîòåòðààöåòàò
(ÝÄÒÀ)-Na2

» 18—35 Äóáèíà, Ðàçóìîâè÷, 1975

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — ïðèâåäåíû çíà÷åíèÿ, èìåâøèå ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíûå îòëè÷èÿ îò êîíòðî-
ëÿ; ** — ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè.



Âòîðóþ ãðóïïó ãåðîïðîòåêòîðîâ ïðåäñòàâëÿþò àíòèäèàáåòè÷åñêèå áèãóà-
íèäû ôåíôîðìèí è áóôîðìèí, ïðåïàðàòû ýïèôèçà, à òàêæå îãðàíè÷åííàÿ ïî
êàëîðèéíîñòè äèåòà. Ýòè âîçäåéñòâèÿ îêàçûâàþò ìíîãîîáðàçíîå âëèÿíèå íà
ãîðìîíàëüíî-ìåòàáîëè÷åñêèå è èììóíîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â îðãàíèçìå è,
íîðìàëèçóÿ èõ, îêàçûâàþò ïðîòèâîîïóõîëåâûé ýôôåêò (ñì. âûøå). Âàæíî îò-
ìåòèòü, ÷òî ýòè âîçäåéñòâèÿ îêàçûâàþò òàêæå îò÷åòëèâûé èíãèáèðóþùèé
ýôôåêò íà êàíöåðîãåíåç, èíäóöèðóåìûé ðÿäîì õèìè÷åñêèõ êàíöåðîãåíîâ è
èîíèçèðóþùåé ðàäèàöèåé (Anisimov, 1987, 1998, 2001a). Êîíå÷íî, ïîäðàçäå-
ëåíèå ãåðîïðîòåêòîðîâ íà ýòè äâå ãðóïïû äîâîëüíî óñëîâíî. Òàê, áûëî ïîêà-
çàíî, ÷òî íåêîòîðûå àíòèîêñèäàíòû ñïîñîáíû óñèëèâàòü èììóííûé îòâåò ó
ñòàðûõ ìûøåé. Â òî æå âðåìÿ ôåíôîðìèí, ñíèæàÿ îêèñëåíèå æèðíûõ êèñ-
ëîò, âîçìîæíî, îáëàäàåò ñâîéñòâàìè àíòèîêñèäàíòà.

Ñîïîñòàâëåíèå äàííûõ î òèïå çàìåäëåíèÿ ñòàðåíèÿ è õàðàêòåðå âëèÿ-
íèÿ ãåðîïðîòåêòîðîâ íà êàíöåðîãåíåç ïîçâîëÿåò ïðåäïîëîæèòü, ÷òî ïî-
êàçàòåëü ÷àñòîòû îïóõîëåé â îïðåäåëåííîì âîçðàñòå åñòü ôóíêöèÿ ñêîðîñòè
ñòàðåíèÿ. Ó÷èòûâàÿ, ÷òî çàâèñèìîñòü ìåæäó ñìåðòíîñòüþ è âîçðàñòîì íî-
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Ðèñ. 15.17. Òèïû çàìåäëåíèÿ ñòàðåíèÿ (à) è âëèÿíèÿ ãåðîïðîòåêòîðîâ (á) íà ðàçâèòèå ñïîí-
òàííûõ íîâîîáðàçîâàíèé (Anisimov, 1983).

Ïî îñè àáñöèññ — âîçðàñò; ïî îñè îðäèíàò: à — êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ, %; á — êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ ñ
îïóõîëÿìè, %. Ñïëîøíàÿ ëèíèÿ — êîíòðîëü; øòðèõîâàÿ ëèíèÿ — ââåäåíèå ãåðîïðîòåêòîðà.



ñèò ýêñïîíåíöèàëüíûé õàðàêòåð, à òàêæå òî îáñòîÿòåëüñòâî, ÷òî àíàëîãè÷-
íàÿ çàâèñèìîñòü ïîêàçàíà ìåæäó ÷àñòîòîé îïóõîëåé è âîçðàñòîì, ìû ðàñ-
ñ÷èòàëè âåëè÷èíó êîððåëÿöèè ìåæäó ïàðàìåòðàìè, õàðàêòåðèçóþùèìè ñêî-
ðîñòü ñòàðåíèÿ è âîçíèêíîâåíèÿ îïóõîëåé ó æèâîòíûõ (Anisimov, 1987).
Áûëà îáíàðóæåíà âûñîêàÿ ñòåïåíü êîððåëÿöèè ìåæäó ñêîðîñòüþ ñòàðåíèÿ
ïîïóëÿöèè è ÷àñòîòîé íîâîîáðàçîâàíèé, òîãäà êàê ïîëîæèòåëüíîé êîððåëÿ-
öèè ìåæäó ÷àñòîòîé ñïîíòàííûõ îïóõîëåé è ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ
æèçíè îáíàðóæåíî íå áûëî. Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîçâîëÿþò ïðèéòè ê
âûâîäó î ñóùåñòâîâàíèè ïðÿìîé çàâèñèìîñòè ÷àñòîòû è ñêîðîñòè âîçíèê-
íîâåíèÿ îïóõîëåé îò ñêîðîñòè ñòàðåíèÿ ïîïóëÿöèè, áåçîòíîñèòåëüíî ê òî-
ìó, ïîäâåðãàëèñü æèâîòíûå âîçäåéñòâèþ ãåðîïðîòåêòîðîâ èëè íåò. Ó÷èòû-
âàÿ óêàçàííóþ âûøå çàâèñèìîñòü ìåæäó ÷àñòîòîé îïóõîëåé è ñêîðîñòüþ
ñòàðåíèÿ, à òàêæå äàííûå î òîì, ÷òî ôàêòîðû âíåøíåé ñðåäû, ñïîñîáñòâóþ-
ùèå âîçíèêíîâåíèþ îïóõîëåé (èçáûòî÷íîå ïèòàíèå è îñâåùåíèå, õèìè÷å-
ñêèå êàíöåðîãåíû, èîíèçèðóþùàÿ ðàäèàöèÿ è äð.), ìîãóò âûçûâàòü ïðåæäå-
âðåìåííîå ñòàðåíèå, ìîæíî ïðåäïîëàãàòü, ÷òî ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ â ýòèõ
ñëó÷àÿõ åñòü ôóíêöèÿ äîçû êàíöåðîãåííîãî âîçäåéñòâèÿ.

Ïðåäñòàâëåííûå äàííûå ïîçâîëÿþò, íà íàø âçãëÿä, âûñêàçàòü ïðåäïîëî-
æåíèå î âîçìîæíîé ïðè÷èíå íàáëþäàåìîãî â íàøåì âåêå óâåëè÷åíèÿ çàáî-
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Âëèÿíèå ãåðîïðîòåêòîðîâ íà ðàçâèòèå îïóõîëåé ó ëàáîðàòîðíûõ ãðûçóíîâ

Òèï
çàìåä-
ëåíèÿ
ñòàðå-

íèÿ

Ãåðîïðîòåêòîð

Âëèÿíèå íà ðàçâèòèå íîâîîáðàçîâàíèé

ëàòåíòíûé ïåðèîä
îïóõîëåé

÷àñòîòà îïóõîëåé

I 2-ìåðêàïòîýòèëàìèí Óâåëè÷èâàåòñÿ Íå èçìåíÿåòñÿ

2-ýòèë-6-ìåòèë-3-îêñèïèðèäèí » » »

Ïðîêàèí (ãåðîâèòàë) Íå èçìåíÿåòñÿ » »

Äåïðåíèë » » » »

II Îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ Óâåëè÷èâàåòñÿ Óìåíüøàåòñÿ

Äèåòà ñ äåôèöèòîì òðèïòîôàíà Íåò äàííûõ »

Àíòèäèàáåòè÷åñêèå áèãóàíèäû Óâåëè÷èâàåòñÿ »

Ëåâîäîïà Íå èçìåíÿåòñÿ »

Äèôåíèí » » »

ßíòàðíàÿ êèñëîòà » » »

Òèìàëèí, òèìîãåí, âèëîí Óâåëè÷èâàåòñÿ »

Ýïèòàëàìèí, ýïèòàëîí » »

III Ñåëåí Íåò äàííûõ Óâåëè÷èâàåòñÿ

ÝÄÒÀ » »

Îêèñü òðèòèÿ Íåò äàííûõ »

Òîêîôåðîë (âèòàìèí Å) Óâåëè÷èâàåòñÿ »

Ìåëàòîíèí » Óìåíüøàåòñÿ; óâåëè÷èâà-
åòñÿ ó íåêîòîðûõ ëèíèé



ëåâàåìîñòè. Áûëî çàìå÷åíî, ÷òî êðèâàÿ âûæèâàåìîñòè äëÿ ÷åëîâå÷åñêîé ïî-
ïóëÿöèè â ïåðâîé ïîëîâèíå ÕÕ âåêà ïðèîáðåòàëà âñå áîëåå ïðÿìîóãîëüíûé
õàðàêòåð (Yashin et al., 2002). Ýòî îáóñëîâëåíî ïðåæäå âñåãî óìåíüøåíèåì
äåòñêîé ñìåðòíîñòè è ñìåðòíîñòè â ìîëîäîì âîçðàñòå îò òóáåðêóëåçà, èí-
ôåêöèé è íåêîòîðûõ äðóãèõ çàáîëåâàíèé, ÷òî ïðèâåëî ê çíà÷èòåëüíîìó óâå-
ëè÷åíèþ ñðåäíåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ëþäåé. Îäíàêî ïîêàçàòåëü
ìàêñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ÷åëîâåêà îñòàåòñÿ íåèçìåííûì â
òå÷åíèå ìíîãèõ ñòîëåòèé. Òàêèì îáðàçîì, íàáëþäàåìûé ó ÷åëîâåêà òèï èç-
ìåíåíèÿ êðèâîé âûæèâàåìîñòè ñîîòâåòñòâóåò III òèïó çàìåäëåíèÿ ñòàðåíèÿ
ïî êëàññèôèêàöèè Í. Ì. Ýìàíóýëÿ è Ë. Ê. Îáóõîâîé. Â ýêñïåðèìåíòå è ýïè-
äåìèîëîãè÷åñêèõ íàáëþäåíèÿõ ýòî ñîîòâåòñòâóåò óâåëè÷åíèþ ê ñòàðîñòè
çàáîëåâàåìîñòè çëîêà÷åñòâåííûìè íîâîîáðàçîâàíèÿìè. Äðóãèìè ñëîâàìè,
çà óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, äîñòèãàåìîå ñíèæåíèåì äåòñêîé
è þíîøåñêîé ñìåðòíîñòè, ÷åëîâå÷åñòâî «ðàñïëà÷èâàåòñÿ» â ñòàðîñòè óâåëè-
÷åíèåì âåðîÿòíîñòè ðàçâèòèÿ îïóõîëåé è íåêîòîðûõ äðóãèõ áîëåçíåé öèâè-
ëèçàöèè, íàïðèìåð àòåðîñêëåðîçà è ñàõàðíîãî äèàáåòà. Ðàññìàòðèâàÿ óêà-
çàííûå çàêîíîìåðíîñòè ñ òî÷êè çðåíèÿ ïðåäñòàâëåíèé ìíîãîñòàäèéíîé ìî-
äåëè êàíöåðîãåíåçà, ìîæíî ïðèéòè ê âûâîäó, ÷òî ãåðîïðîòåêòîðû òîãî èëè
èíîãî òèïà ìîãóò çàìåäëÿòü èëè óâåëè÷èâàòü ñêîðîñòü ïåðåõîäà êëåòêè, ýê-
ñïîíèðîâàííîé ê êàíöåðîãåíó, èç îäíîãî ñîñòîÿíèÿ â äðóãîå. Åñëè ýòî òàê,
òî ýôôåêòèâíîñòü ãåðîïðîòåêòîðîâ êàê ñðåäñòâ, ïðåäóïðåæäàþùèõ ðàçâè-
òèå íîâîîáðàçîâàíèé, áóäåò ñíèæàòüñÿ ïî ìåðå óâåëè÷åíèÿ âîçðàñòà, â êî-
òîðîì áûëî íà÷àòî èõ ïðèìåíåíèå. Òàêîìó âûâîäó ñîîòâåòñòâóþò ðåçóëüòà-
òû ðÿäà ýêñïåðèìåíòîâ (Anisimov, 1987, 1998). Íàïðîòèâ, ïðè ñèíäðîìàõ
ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ ó ÷åëîâåêà èëè ïðèìåíåíèè â ýêñïåðèìåíòå
ñðåäñòâ, óñêîðÿþùèõ åãî, íàáëþäàåòñÿ óâåëè÷åíèå ÷àñòîòû ðàçâèòèÿ íîâî-
îáðàçîâàíèé. Âàæíî ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ãåðîïðîòåêòîðû, çàìåäëÿþùèå ñòàðå-
íèå ïî âòîðîìó òèïó, îêàçûâàþò ñâîå äåéñòâèå, ïðåæäå âñåãî âëèÿÿ íà
îñíîâíûå ðåãóëÿòîðíûå ñèñòåìû îðãàíèçìà — íåðâíóþ, ýíäîêðèííóþ è
èììóííóþ, òåì ñàìûì çàìåäëÿÿ âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ â ìèêðîîêðóæåíèè
êëåòîê, ïîäâåðãàþùèõñÿ ïîâðåæäåíèÿì ñëó÷àéíûìè èëè èíäóöèðîâàííûìè
êàíöåðîãåíàìè àãåíòàìè.

15.19. ÄÂÅ ÑÒÐÀÒÅÃÈÈ ÊËÅÒÊÈ
È ÏÐÎÔÈËÀÊÒÈÊÀ ÏÐÅÆÄÅÂÐÅÌÅÍÍÎÃÎ ÑÒÀÐÅÍÈß

Âñå ðàâíî, ïî êàêîé äîðîãå èäòè. Êóäà-íèáóäü òû íàâåð-
íÿêà ïîïàäåøü, åñëè áóäåøü èäòè äîñòàòî÷íî äîëãî.

Ëüþèñ Êýððîëë. Àëèñà â Ñòðàíå ÷óäåñ

Íà ðèñ. 15.18 ìîæíî âèäåòü, ÷òî â îðãàíèçìå ìîãóò ðåàëèçîâàòüñÿ äâå
ñòðàòåãèè ðàçâèòèÿ ñòâîëîâûõ êëåòîê. Îäíà ñòðàòåãèÿ çàêëþ÷àåòñÿ â åå
äèôôåðåíöèðîâêå è ñòàðåíèè è â êîíå÷íîì ñ÷åòå èíäèâèäóàëüíîé ãèáåëè
(àïîïòîòè÷åñêîé èëè íåêðîòè÷åñêîé). Ïðè äîñòèæåíèè êàêîãî-òî ïðåäåëà

239

×àñòü V. Ìîäèôèöèðóþùèå ôàêòîðû ñòàðåíèÿ êàê ñðåäñòâà äëÿ èçó÷åíèÿ åãî ìåõàíèçìîâ



êîìïåíñàòîðíûõ âîçìîæíîñòåé îðãàíèçìà (ôàêòîðîâ àíòèñòàðåíèÿ) ïîääåð-
æèâàòü òêàíåâîé è ôóíêöèîíàëüíûé ãîìåîñòàç â æèçíåííî âàæíûõ îðãàíàõ
íàñòóïàåò ãèáåëü âñåãî îðãàíèçìà. Äðóãàÿ ñòðàòåãèÿ ñòâîëîâîé êëåòêè, ïðè
óñëîâèè âîçäåéñòâèÿ ýêçîãåííûõ èëè ýíäîãåííûõ ïîâðåæäàþùèõ ôàêòîðîâ,
ìîæåò ðåàëèçîâàòüñÿ â åå äåäèôôåðåíöèðîâêå, èììîðòàëèçàöèè è ðàçâèòèè
êëîíà íåîïëàñòè÷åñêèõ êëåòîê è îïóõîëè, òàêæå ïðèâîäÿùåé îðãàíèçì ê ãè-
áåëè. Îáå ñòðàòåãèè ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ìíîãîñòàäèéíûé ïðîöåññ, ìíîãèå
ýòàïû êîòîðîãî â îòíîøåíèè êàíöåðîãåíåçà äîñòàòî÷íî õîðîøî îõàðàêòåðè-
çîâàíû (Anisimov, 1987, 1998, 2003), òîãäà êàê â îòíîøåíèè ñòàðåíèÿ íóæ-
äàþòñÿ â ñåðüåçíîì èññëåäîâàíèè è ôîðìàëèçàöèè. Ïðåäñòàâëåííàÿ äîâîëü-
íî óïðîùåííàÿ ñõåìà ïîçâîëÿåò ïîíÿòü, ïî÷åìó âîçäåéñòâèÿ, íàïðàâëåííûå
íà ïðåäîòâðàùåíèå òåõ èëè èíûõ ôàêòîðîâ, óñêîðÿþùèõ ñòàðåíèå (èëè, íà-
ïðîòèâ, ñòèìóëÿöèþ ôàêòîðîâ àíòèñòàðåíèÿ), ïî-ðàçíîìó âëèÿÿ íà ãîìåî-
ñòàòè÷åñêîå ðàâíîâåñèå â òêàíÿõ è â îðãàíèçìå â öåëîì, ìîãóò ñïîñîáñòâî-
âàòü èëè ïðåïÿòñòâîâàòü ðàçâèòèþ íîâîîáðàçîâàíèé.

Cåãîäíÿ î÷åâèäíî, ÷òî äàëüíåéøèé ïðîãðåññ ñîâðåìåííîé ïðîôèëàêòè-
÷åñêîé ìåäèöèíû íåâîçìîæåí áåç ïðèíöèïèàëüíîãî èçìåíåíèÿ ïîäõîäà ê
îõðàíå çäîðîâüÿ è óâåëè÷åíèþ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ÷åëîâåêà. Â óñëî-
âèÿõ áóðíîé èíäóñòðèàëèçàöèè, óðáàíèçàöèè è íàðàñòàþùåãî çàãðÿçíåíèÿ
îêðóæàþùåé ñðåäû ìîæíî íàäåÿòüñÿ ëèøü íà ÷àñòè÷íîå îñëàáëåíèå íåáëà-
ãîïðèÿòíîãî âîçäåéñòâèÿ ýòèõ ôàêòîðîâ íà îðãàíèçì. Äîñòèæåíèå áîëåå ñó-
ùåñòâåííîãî ýôôåêòà ïîòðåáóåò ðåøåíèÿ ñåðüåçíûõ íàó÷íî-òåõíè÷åñêèõ
çàäà÷ è çíà÷èòåëüíûõ ýêîíîìè÷åñêèõ çàòðàò. Â ðåàëèçàöèè êîíöåïöèè «çäî-
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Ðèñ. 15.18. Âëèÿíèå ãåðîïðîòåêòîðîâ íà ñòàðåíèå è êàíöåðîãåíåç (Anisimov, 2001).



ðîâîãî ñòàðåíèÿ» èëè «áëàãîïîëó÷íîãî» ñòàðåíèÿ, ðàññìàòðèâàåìîé ýêñïåð-
òàìè ÎÎÍ êàê îäèí èç îñíîâíûõ ïðèîðèòåòîâ «Ïðîãðàììû íàó÷íûõ èññëå-
äîâàíèé ïî ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ â XXI âåêå», âàæíîå çíà÷åíèå ïðèäàåòñÿ
èçìåíåíèþ «ñòèëÿ æèçíè» ÷åëîâåêà (äèåòè÷åñêèõ ïðèâû÷åê, âðåìåíè íà÷à-
ëà ïîëîâîé æèçíè, îòêàçó îò óïîòðåáëåíèÿ àëêîãîëÿ è òàáàêà è äð.), ÷òî óæå
â íàøå âðåìÿ ìîæåò îêàçàòüñÿ âåñüìà ýôôåêòèâíûì â ñíèæåíèè çàáîëåâàå-
ìîñòè ðàêîì è, ñëåäîâàòåëüíî, â óâåëè÷åíèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
(Montesano, Hall, 2001). Îäíàêî íåñîìíåííî, ÷òî ïðèìåíåíèå âîçäåéñòâèé,
íîðìàëèçóþùèõ âîçðàñòíûå ãîðìîíàëüíî-ìåòàáîëè÷åñêèå è èììóíîëîãè-
÷åñêèå èçìåíåíèÿ è òåì ñàìûì çàìåäëÿþùèõ ðåàëèçàöèþ ãåíåòè÷åñêîé
ïðîãðàììû ñòàðåíèÿ (óìåíüøàþùèõ òåìï, ñêîðîñòü ñòàðåíèÿ, à íå îòîäâè-
ãàþùèõ åãî íà÷àëî), îêàæåò íàèáîëåå çíà÷èòåëüíûé ãåðîïðîòåêòîðíûé è
ïðåäóïðåæäàþùèé ðàçâèòèå îïóõîëåé ýôôåêò. Ñðåäè òàêèõ âîçäåéñòâèé
íàèáîëåå ïåðñïåêòèâíûìè ïðåäñòàâëÿþòñÿ ïðåïàðàòû øèøêîâèäíîé æåëåçû,
â ÷àñòíîñòè ýïèòàëàìèí è ýïèòàëîí, à òàêæå îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòà-
íèÿ è ñðåäñòâà, èìèòèðóþùèå åãî (íàïðèìåð, àíòèäèàáåòè÷åñêèå áèãóàíèäû,
çàìåíèòåëè ñàõàðà, âîçìîæíî, àíîðåêñàíòû). Íåêîòîðûå äàííûå, ñâèäåòåëü-
ñòâóþùèå î ñíèæåíèè ðèñêà ðàçâèòèÿ íîâîîáðàçîâàíèé ìîëî÷íîé æåëåçû è
ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû ó ëèö, äëèòåëüíî ïîëó÷àâøèõ çàìåäëÿþùèå ñòàðåíèå
ïðåïàðàòû (âêëþ÷àÿ òèðåîèäíûå ãîðìîíû, ÄÃÝÀ, ìåëàòîíèí è äð.), íåäàâíî
ïðåäñòàâëåííûå T. Hertoghe è ñîàâò. (2006), âíóøàþò îïòèìèçì, íî, íåñî-
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Ò à á ë è ö à 15.31

Ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ïðåïàðàòû,
ãåðîïðîòåêòîðíàÿ ýôôåêòèâíîñòü êîòîðûõ äëÿ ÷åëîâåêà äîêàçàíà

â êëèíèêå Èíñòèòóòà ãåðîíòîëîãèè ÀÌÍ Óêðàèíû
(Êîðêóøêî è äð., 2002)

Ãåðîïðîòåêòîðû Ñîñòàâ ãåðîïðîòåêòîðîâ

Ãåðîâèòàë H3 (âèòàìèí Í3 ïî Àñëàí) Íîâîêàèí

Äåêàìåâèò Ïîëèâèòàìèííûé êîìïëåêñ

Êâàäåâèò Òî æå

Íîâîêàèí â êîìáèíàöèè ñ êâàäåâèòîì » »

Âçâåñü ïëàöåíòû, ýêñòàêò ïëàöåíòû —

Ðèêàâèò Âèòàìèíû, ãëóòàìèíîâàÿ êèñëîòà, ðè-
áîêñèí, êàëèé

ÀÖÑ Àíòèðåòèêóëÿðíàÿ öèòîòîêñè÷åñêàÿ
ñûâîðîòêà ïî Áîãîìîëüöó

Òèìàëèí Ïîëèïåïòèäíûé ïðåïàðàò âèëî÷êîâîé
æåëåçû

Ýïèòàëàìèí Ïîëèïåïòèäíûé ïðåïàðàò øèøêîâèä-
íîé æåëåçû

Ñïëåíèí Ýêñòðàêò èç ñåëåçåíêè

Ìåòàáîëè÷åñêèé êîìïëåêñ 10 âèòàìèíîâ, àíòèîêñèäàíòû, ñîëè
êàëèÿ è ìàãíèÿ, àìèíîêèñëîòû

ÀÒÔ-ËÎÍÃ ÀÒÔ, èîíû ìàãíèÿ è êàëèÿ, ãèñòèäèí



ìíåííî, íóæäàþòñÿ â ïîäòâåðæäåíèè. Ôàêòîðû, ïðåïÿòñòâóþùèå èíèöèè-
ðóþùåìó äåéñòâèþ ïîâðåæäàþùèõ àãåíòîâ (àíòèîêñèäàíòû, àíòèìóòàãåíû,
ýíòåðîñîðáåíòû) ìîãóò ñëóæèòü âàæíûì äîïîëíèòåëüíûì ñðåäñòâîì ïðîôè-
ëàêòèêè íîâîîáðàçîâàíèé è ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ â óñëîâèÿõ ïîâû-
øåííîãî ðèñêà âëèÿíèÿ íà îðãàíèçì íåáëàãîïðèÿòíûõ óñëîâèé âíåøíåé ñðå-
äû. Â òàáë. 15.31 ïðèâåäåí ïåðå÷åíü ãåðîïðîòåêòîðîâ, ýôôåêòèâíîñòü êîòî-
ðûõ ïîäòâåðæäåíà êëèíè÷åñêèìè èñïûòàíèÿìè (Êîðêóøêî è äð., 2002).
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16.1. ÊËÀÑÑÈÔÈÊÀÖÈÈ ÂÎÇÐÀÑÒÍÛÕ ÏÅÐÈÎÄÎÂ
È ÏÎÊÀÇÀÒÅËÈ ÑÒÀÐÅÍÈß

Ïðèåìëþ ìîë÷à æðåáèé ñâîé,
Ïîíÿâ äóøîþ áåçãëàãîëüíîé
È ìîðÿ ðîêîò ðîêîâîé,
È æèçíè ïîäâèã ïîäíåâîëüíûé.

Àíäðåé Áåëûé

×àñòü VI. Ìåõàíèçìû ñòàðåíèÿ: äåìîãðàôè÷åñêèå è òåîðåòè÷åñêèå àñïåêòû

Âîçðàñò — ïðîäîëæèòåëüíîñòü âðåìåííîãî èíòåðâàëà îò ìîìåíòà îáðà-
çîâàíèÿ îðãàíèçìà äî ìîìåíòà, íà êîòîðûé îïðåäåëÿåòñÿ âîçðàñò îáúåêòà.
Òî÷íîñòü èçìåðåíèÿ, â çàâèñèìîñòè îò âèäîâûõ îñîáåííîñòåé, èñ÷èñëÿåòñÿ
äíÿìè, ìåñÿöàìè è ãîäàìè. Êàê óêàçûâàåò Ã. Ë. Ñàôàðîâà (2006), ÷òîáû äå-
ëàòü âûâîäû î äåìîãðàôè÷åñêîì ñòàðåíèè, ïðåæäå âñåãî íåîáõîäèìî óñòà-
íîâèòü ãðàíèöó ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà. Ñóùåñòâóåò äîñòàòî÷íî ìíîãî êëàñ-
ñèôèêàöèé, êîòîðûå îáñóæäàþòñÿ â ðàáîòàõ Ý. Ðîññåòà (1981), Á. Ö. Óðëà-
íèñà (1978), Ã. Ë. Ñàôàðîâîé (2006).

Â Äðåâíåì Êèòàå æèçíåííûé öèêë ÷åëîâåêà äåëèëè íà ñëåäóþùèå ïåðèîäû:

Âîçðàñò, ëåò

1. Ìîëîäîñòü . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . äî 20
2. Âîçðàñò âñòóïëåíèÿ â áðàê . . . . . . . . . . . . . . . äî 30
3. Âîçðàñò âûïîëíåíèÿ îáùåñòâåííûõ îáÿçàííîñòåé . . äî 40
4. Âîçðàñò ïîçíàíèÿ ñîáñòâåííûõ çàáëóæäåíèé . . . . . äî 50
5. Ïîñëåäíèé âîçðàñò òâîð÷åñêîé æèçíè . . . . . . . . . äî 60
6. Æåëàííûé âîçðàñò . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . äî 70
7. Ñòàðîñòü . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . îò 70

Ã. Ë. Ñàôàðîâà (2006) ïîëàãàåò, ÷òî â äðåâíåì Êèòàå ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèç-
íè ñâûøå 60 ëåò áûëà ðåäêîñòüþ, ÷òî è îòðàæàåò ïðèâîäèìàÿ êëàññèôèêàöèÿ.

Ïèôàãîð (IV âåê äî í. ý.) äåëèë ÷åëîâå÷åñêóþ æèçíü íà 4 ýòàïà ïî 20 ëåò:

Âîçðàñò, ëåò

1. Ïåðèîä ñòàíîâëåíèÿ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 0—20
2. Ìîëîäîé ÷åëîâåê . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 20—40
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ÏÎÏÓËßÖÈÎÍÍÎÅ ÑÒÀÐÅÍÈÅ ×ÅËÎÂÅÊÀ
È ÆÈÂÎÒÍÛÕ

Ñòàíó ÿ ñòàðøå èëè íåò? Âäðóã íèêîãäà íå ñòàíó!
Ñ îäíîé ñòîðîíû, ýòî âåëèêîëåïíî — ÿ íèêîãäà
íå ñäåëàþñü ñòàðóøêîé, — íî, ñ äðóãîé, ìíå âñå
âðåìÿ ïðèäåòñÿ ó÷èòü óðîêè.

Ëüþèñ Êýððîëë. Àëèñà â Ñòðàíå ÷óäåñ



3. ×åëîâåê â ðàñöâåòå ñèë . . . . . . . . . . . . . . . . . 40—60
4. Ñòàðûé è óãàñàþùèé ÷åëîâåê . . . . . . . . . . . . . . 60—80

Ãèïïîêðàò äåëèë æèçíü ÷åëîâåêà íà 10 ïåðèîäîâ ïî 7 ëåò êàæäûé (Ðîñ-
ñåò, 1981). Àíàëèçèðóÿ ðàáîòû ñòîðîííèêîâ òåîðèè ñåìèëåòíèõ öèêëîâ,
Ã. Ë. Ñàôàðîâà (2006) ïðèõîäèò ê çàêëþ÷åíèþ, ÷òî îíè ñ÷èòàëè, ÷òî ñòàðîñòü
íàñòóïàåò â òå÷åíèå 9-ãî öèêëà, ò. å. ìåæäó 56-ì è 63-ì ãîäàìè æèçíè.

Äàíòå Àëèãüåðè íà÷èíàåò «Áîæåñòâåííóþ Êîìåäèþ» ñëîâàìè: «Çåìíóþ
æèçíü ïðîéäÿ äî ïîëîâèíû...». Ñåðåäèíîé ÷åëîâå÷åñêîé æèçíè, âåðøèíîé
åå äóãè, Äàíòå ñ÷èòàë 35-ëåòíèé âîçðàñò. Åãî îí äîñòèã â 1300 ã. è ê ýòîìó
ãîäó ïðèóðî÷èâàë ñâîå ïóòåøåñòâèå â çàãðîáíûé ìèð.

Â ñëîâàðå Â. Äàëÿ, êîòîðûé, êàê èçâåñòíî, áûë âðà÷îì, íàõîäèì: «Ïî-

æèëîé ÷åëîâåê, ïîäñòàðîê, áëèçêèé ê 50» (1982, ò. 3, ñ. 222). «Ñòàðûé,
ìíîãîëåòíèé (ìíîãîäíåâíûé è ìíîãîâåêîâîé)... Ñòàðûé ÷åëîâåê, ïðåêëîí-
íûõ ëåò, äîæèâàþùèé âåê ñâîé, êîìó ïîä 60 è áîëåå. Ñòàðîñòü — ëåòà, ãî-
äû, âåê, ñðîê îò ðîæäåíèÿ» (ò. 4, ñ. 316).

Ç. Ã. Ôðåíêåëü (1945) ïîä÷åðêèâàë, ÷òî íà ïðîòÿæåíèè âåêîâ è òûñÿ÷å-
ëåòèé ó íàðîäîâ ðàçëè÷íûõ ñòðàí ñòàðîñòü îòíîñèëè ïî ïðåèìóùåñòâó ê
âîçðàñòó ïîñëå 70 ëåò.

Ñîãëàñíî ïðåäñòàâëåíèÿì ôèçèîëîãîâ, ñõåìà âîçðàñòíîé ïåðèîäèçàöèè
âûãëÿäèò ñëåäóþùèì îáðàçîì:

Âíóòðèóòðîáíîå ðàçâèòèå (àíòåíàòàëüíûé ïåðèîä)

Ýìáðèîíàëüíûé ïåðèîä . . . . . . . 0—2 ìåñ. àíòåíàòàëüíîãî ðàçâèòèÿ
Ïëîäîâûé (ôåòàëüíûé) ïåðèîä . . . 2—9 ìåñ. àíòåíàòàëüíîãî ðàçâèòèÿ

Ïîñòíàòàëüíîå ðàçâèòèå

11. Ïåðèíàòàëüíûé ïåðèîä . . . . . . . 28-ÿ íåäåëÿ àíòåíàòàëüíîãî ðàç-
âèòèÿ — ïåðâûå 10 äíåé ïîñò-
íàòàëüíîãî ïåðèîäà

12. Ïåðèîä íîâîðîæäåííîñòè . . . . . . Ïåðâûé ìåñÿö æèçíè
13. Ãðóäíîé âîçðàñò . . . . . . . . . . . 1 ìåñ.—1 ãîä
14. Ðàííåå äåòñòâî . . . . . . . . . . . . 1—3 ãîäà
15. Ïåðâîå äåòñòâî . . . . . . . . . . . . 4—7 ëåò
16. Âòîðîå äåòñòâî . . . . . . . . . . . . 8—12 ëåò
17. Ïîäðîñòêîâûé âîçðàñò . . . . . . . .

(ïóáåðòàòíûé ïåðèîä)
13—16 ëåò

18. Þíîøåñêèé âîçðàñò (þâåíèëüíûé) . . 17—21 ãîä
19. Çðåëûé âîçðàñò, I ïåðèîä. . . . . . . . 22—35 ëåò

Çðåëûé âîçðàñò, II ïåðèîä . . . . . . . 36—60 ëåò
10. Ïîæèëîé âîçðàñò . . . . . . . . . . . . 61—74 ãîäà
11. Ñòàð÷åñêèé âîçðàñò . . . . . . . . . . 75—90 ëåò
12. Äîëãîæèòåëè . . . . . . . . . . . . . . 90 ëåò è âûøå

Äëÿ êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé è âåäåíèÿ ìåäèöèíñêîé äîêóìåíòàöèè
Âñåìèðíàÿ îðãàíèçàöèÿ çäðàâîîõðàíåíèÿ (ÂÎÇ) ðåêîìåíäóåò ñëåäóþùóþ
êëàññèôèêàöèþ âîçðàñòîâ:

Âîçðàñò, ëåò

1. Ìîëîäîé . . . . . . . . . . . îò 18 äî 30
2. Çðåëûé . . . . . . . . . . . . îò 31 äî 45
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3. Ñðåäíèé . . . . . . . . . . . . îò 46 äî 60
4. Ïîæèëîé . . . . . . . . . . . îò 61 äî 75
5. Ñòàð÷åñêèé . . . . . . . . . . îò 76 äî 90
6. Äîëãîæèòåëè . . . . . . . . . 91 ãîä è ñòàðøå

Ë. Ì. Áåëîçåðîâà (2006) ïðè îïðåäåëåíèè áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà èñïîëü-
çóåò ñëåäóþùóþ êëàññèôèêàöèþ: çðåëûé âîçðàñò (20—29 ëåò), ïîæèëîé
(60—74 ëåò), ñòàð÷åñêèé âîçðàñò (75—89 ëåò) è äîëãîæèòåëè (90 ëåò è ñòàðøå).

Â ñîâðåìåííîé äåìîãðàôèè ïðè ðàñ÷åòàõ îáùåïðèíÿòûì ñ÷èòàåòñÿ ðàç-
äåëåíèå íàñåëåíèÿ íà äåòåé (0—14 ëåò), òðóäîñïîñîáíîå íàñåëåíèå (15—59
èëè 15—64 ãîäà), ïîæèëûå (60+ èëè 65+ ëåò) (Ñàôàðîâà, 2006).

Äëÿ êîëè÷åñòâåííîé îöåíêè ñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ èñïîëüçóþòñÿ ðàçëè÷íûå
ïîêàçàòåëè, ñðåäè êîòîðûõ Ã. Ë. Ñàôàðîâà (2006) âûäåëÿåò ñòðóêòóðíûå è
âîçðàñòíûå/âðåìåííûå ïîêàçàòåëè. Ñðåäè ñòðóêòóðíûõ ïîêàçàòåëåé ÷àñòî èñ-
ïîëüçóåòñÿ òàêîé, êàê äîëÿ ëèö îïðåäåëåííîãî âîçðàñòà â ÷èñëåííîñòè âñåãî
íàñåëåíèÿ èëè åãî ÷àñòè, íàïðèìåð äîëÿ ëèö ñòàðøå 60 èëè 65 ëåò â îáùåé
÷èñëåííîñòè íàñåëåíèÿ èëè äîëÿ ëèö â âîçðàñòå 75 ëåò è ñòàðøå â îáùåé ÷èñ-
ëåííîñòè íàñåëåíèÿ. Ïîêàçàòåëåì ñòàðåíèÿ ìîæåò ñëóæèòü ðàçíîñòü äîëåé
äåòåé è ïîæèëûõ â îáùåé ÷èñëåííîñòè íàñåëåíèÿ. Ïîä èíäåêñîì ñòàðåíèÿ
ïîíèìàåòñÿ îòíîøåíèå ÷èñëåííîñòè èëè äîëè ëèö ñòàðøå òðóäîñïîñîáíîãî
âîçðàñòà ê ÷èñëåííîñòè èëè äîëå äåòåé, óìíîæåííîå íà 100. Ïîä äåìîãðàôè-
÷åñêîé íàãðóçêîé ïîíèìàþò îòíîøåíèå ÷èñëåííîñòè äåòåé è ëèö ñòàðøå
òðóäîñïîñîáíîãî âîçðàñòà ê ÷èñëåííîñòè òðóäîñïîñîáíîãî íàñåëåíèÿ.

Êàê óêàçûâàåò Ã. Ë. Ñàôàðîâà (2006), â Ðîññèè ëþäüìè òðóäîñïîñîáíîãî
âîçðàñòà ñ÷èòàþòñÿ ìóæ÷èíû îò 16 äî 59 ëåò è æåíùèíû îò 16 äî 54 ëåò.
Ëþäåé ñòàðøå ïðåäåëüíîãî òðóäîñïîñîáíîãî âîçðàñòà îòíîñÿò ê êàòåãîðèè
ïîæèëûõ (60+), à ìîëîæå 16 — ê ãðóïïå äåòåé. Â ìåæäóíàðîäíûõ êëàññè-
ôèêàöèÿõ ê ïîæèëûì îòíîñÿò ëþäåé â âîçðàñòå 60 (èëè 65) ëåò è ñòàðøå.

Äîëãîæèòåëÿìè ñ÷èòàþòñÿ ëþäè 90 ëåò è ñòàðøå, îòäåëüíî ðàññìàòðè-
âàþò êàòåãîðèþ ñòîëåòíèõ (100+) è ñóïåðñòîëåòíèõ (105+ èëè 110+ ëåò).
×àñòî ïîëüçóþòñÿ òàêèì ïîêàçàòåëåì, êàê èíäåêñ äîëãîæèòåëüñòâà (ÈÄ),
ïîä êîòîðûì ïîíèìàåòñÿ ïðîöåíòíîå ñîîòíîøåíèå ÷èñëà äîëãîæèòåëåé
(90+) ê ÷èñëó æèòåëåé ñòàðøå 60 ëåò, ò. å. ê îáùåìó ÷èñëó ïîæèëûõ.

16.2. ÒÐÀÅÊÒÎÐÈÈ ÑÌÅÐÒÍÎÑÒÈ:

ÒÅÍÄÅÍÖÈÈ È ÏÅÐÑÏÅÊÒÈÂÛ

È ñêàçàë Ãîñïîäü: íå âå÷íî Äóõó ìîåìó áûòü
ïðåíåáðåãàåìûì ÷åëîâåêàìè, ïîòîìó, ÷òî îíè ïëîòü;
ïóñòü áóäóò äíè èõ ñòî äâàäöàòü ëåò.

Áûòèå, 6: 3.

Äåìîãðàôè÷åñêîå ñòàðåíèå íàñåëåíèÿ — óâåëè÷åíèå äîëè ïîæèëûõ
è ñòàðûõ ëþäåé â îáùåé ÷èñëåííîñòè íàñåëåíèÿ — åùå äâà äåñÿòèëåòèÿ
òîìó íàçàä ðàññìàòðèâàëîñü êàê ôåíîìåí, îòíîñÿùèéñÿ èñêëþ÷èòåëüíî ê

257

×àñòü VI. Ìåõàíèçìû ñòàðåíèÿ: äåìîãðàôè÷åñêèå è òåîðåòè÷åñêèå àñïåêòû



ðàçâèòûì ñòðàíàì, â íàñòîÿùåå âðåìÿ îõâàòûâàåò ïðàêòè÷åñêè âåñü ìèð
(òàáë. 16.1—16.3, ðèñ. 16.1). Ïî äàííûì ÎÎÍ, íàèáîëåå áûñòðî ðàñòóùèé
ñåãìåíò ñòàð÷åñêîé ïîïóëÿöèè — ýòî ëèöà 80 ëåò è ñòàðøå (Kalache, Gatti,
2003). Ýòà äèíàìèêà âûçûâàåò îáîñíîâàííîå áåñïîêîéñòâî, òàê êàê óâåëè-
÷åíèå äîëè ëèö ñòàðøèõ âîçðàñòîâ ñîïðÿæåíî ñ óâåëè÷åíèåì çàáîëåâàåìî-
ñòè, èíâàëèäíîñòè è äåìåíöèè (Tinker, 2002; Kalache, Gatti, 2003).
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Ò à á ë è ö à 16.1

Ðàñïðåäåëåíèå ëèö ïîæèëîãî âîçðàñòà â ìèðå â 1999 ã. è ïðîåêöèÿ íà 2050 ã.
(Tinker, 2002)

Ðåãèîí

Íàñåëåíèå â âîçðàñòå 60 ëåò
è ñòàðøå, %

Íàñåëåíèå â âîçðàñòå 80 ëåò
è ñòàðøå, %

1999 2050 1999 2050

Âåñü ìèð 10 22 11 19

Áîëåå ðàçâèòûå ðåãèîíû* 19 33 16 27

Ìåíåå ðàçâèòûå ðåãèîíû** 8 21 9 17

Íàèìåíåå ðàçâèòûå ðåãèîíû*** 5 12 7 10

Âñÿ Åâðîïà 20 53 15 26

Çàïàäíàÿ Åâðîïà 21 34 17 31

ÑØÀ 16 28 20 28

Þæíàÿ Àôðèêà 8 22 11 18

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — âñå ðåãèîíû Åâðîïû è Ñåâåðíîé Àìåðèêè, Àâñòðàëèÿ, Íîâàÿ Çåëàíäèÿ, ßïîíèÿ;
** — âñå ðåãèîíû Àôðèêè, Àçèè (êðîìå ßïîíèè), Ëàòèíñêàÿ Àìåðèêà; *** — 48 ñòðàí, èç êîòîðûõ 33 —
â Àôðèêå, 9 — â Àçèè è 10 — â Îêåàíèè.

Ò à á ë è ö à 16.2

Àáñîëþòíîå êîëè÷åñòâî ëèö ñòàðøå 60 ëåò â ñòðàíàõ ñ íàñåëåíèåì,
ïðèáëèæàþùèìñÿ ê 100 ìèëëèîíàì èëè ïðåâûøàþùèì åãî

(Kalache, Gatti, 2003)

2002 ã. 2025 ã.

Ñòðàíà Ìëí ÷åëîâåê Ñòðàíà Ìëí ÷åëîâåê

Êèòàé 132.2 Êèòàé 287.5

Èíäèÿ 81.0 Èíäèÿ 168.5

ÑØÀ 46.9 ÑØÀ 86.1

ßïîíèÿ 31.0 ßïîíèÿ 43.5

Ðîññèÿ 26.2 Èíäîíåçèÿ 35.0

Èíäîíåçèÿ 17.1 Áðàçèëèÿ 33.4

Áðàçèëèÿ 14.1 Ðîññèÿ 32.7

Ïàêèñòàí 8.6 Ïàêèñòàí 18.3

Ìåêñèêà 7.3 Áàíãëàäåø 17.7

Áàíãëàäåø 7.2 Ìåêñèêà 17.6

Íèãåðèÿ 5.7 Íèãåðèÿ 11.4



Â ðàáîòå À. Â. Êðåìåíöîâîé è À. À. Êîíðàäîâà (2001) èññëåäîâàëàñü èñ-
òîðè÷åñêàÿ äèíàìèêà ïàðàìåòðîâ ðàñïðåäåëåíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
ëþäåé 12 ðàçâèòûõ ñòðàí, îõâàòûâàþùàÿ ïåðèîä 1750—1998 ãã., áûëî îáðà-
áîòàíî îêîëî 1200 òàáëèö ñìåðòíîñòè. Çà ýòî âðåìÿ ìíîãîå ìåíÿëîñü â
îêðóæàþùåé ÷åëîâåêà ñðåäå, áûëè âîéíû è ýïèäåìèè, èçìåíÿëèñü ñîöèàëü-
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Ò à á ë è ö à 16.3

Ñòðàíû ñ íàñåëåíèåì áîëåå 10 ìèëëèîíîâ ÷åëîâåê
ñ íàèáîëüøåé äîëåé ëèö ñòàðøå 60 ëåò

(Kalache, Gatti, 2003)

2002 ã. 2025 ã.

Ñòðàíà % Ñòðàíà %

Èòàëèÿ 24.5 ßïîíèÿ 35.1

ßïîíèÿ 24.3 Èòàëèÿ 34.0

Ãåðìàíèÿ 24.0 Ãåðìàíèÿ 33.2

Ãðåöèÿ 23.9 Ãðåöèÿ 31.6

Áåëüãèÿ 22.3 Èñïàíèÿ 31.4

Èñïàíèÿ 22.1 Áåëüãèÿ 31.1

Ïîðòóãàëèÿ 21.1 Âåëèêîáðèòàíèÿ 29.4

Âåëèêîáðèòàíèÿ 20.8 Íèäåðëàíäû 29.4

Óêðàèíà 20.7 Ôðàíöèÿ 28.7

Ôðàíöèÿ 20.5 Êàíàäà 27.9

Ðèñ. 16.1. Ïèðàìèäû ñòðóêòóðû íàñåëåíèÿ ìèðà â 2000 è 2050 ãã. ïî äàííûì ÎÎÍ (Kalache,
Gatti, 2003).

Òåìíàÿ ÷àñòü ïèðàìèäû — 2000 ã., ñâåòëàÿ — 2050 ã.



íûå è ýêîëîãè÷åñêèå óñëîâèÿ, ðàçâèòèå ïîëó÷èëè ãèãèåíè÷åñêèå íàâûêè è
ìåäèöèíà. Îäíàêî, êàê ïîä÷åðêèâàþò àâòîðû ðàáîòû, îêàçàëîñü, ÷òî ñó-
ùåñòâóþò çàêîíîìåðíîñòè, êîòîðûå ñîõðàíÿëèñü â òå÷åíèå âñåãî ýòîãî
âðåìåíè. Îñíîâíîé âûâîä ðàáîòû ñîñòîèò â òîì, ÷òî ìîäàëüíûé âîçðàñò
îãðàíè÷åí è ñòàáèëèçèðóåòñÿ ïðè óñëîâèè ñîõðàíåíèÿ ñóùåñòâóþùèõ çàêî-
íîìåðíîñòåé â äèíàìèêå ðàñïðåäåëåíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è àñèì-
ïòîòè÷åñêè ñòðåìèòñÿ ê ïîñòîÿííîé âåëè÷èíå. Ðàñ÷åòû ïîêàçàëè, ÷òî â íà-
ñòîÿùåå âðåìÿ ìîäàëüíûé âîçðàñò â ðàçâèòûõ ñòðàíàõ íàõîäèòñÿ íåäàëåêî
îò ìàêñèìóìà è, ñëåäîâàòåëüíî, ïðè ñîõðàíåíèè ñóùåñòâóþùèõ äåìîãðàôè-
÷åñêèõ òåíäåíöèé óæå íå äîëæåí ñóùåñòâåííî ðàñòè. Ýòîò âûâîä ñîãëàñóåò-
ñÿ ñ àíàëîãè÷íûìè âûâîäàìè, ïîëó÷åííûìè äðóãèìè èññëåäîâàòåëÿìè ïðè
èñïîëüçîâàíèè äðóãèõ ìåòîäîâ ðàñ÷åòîâ (Yashin, Iashine, 1997). À. Â. Êðå-
ìåíöîâà è À. À. Êîíðàäîâ (2001) îòìå÷àþò íàðàñòàíèå ðåêòàíãóëÿöèè êðè-
âîé âûæèâàåìîñòè, ò. å. îíà ñòàíîâèòñÿ âñå áîëåå ïðÿìîóãîëüíîé. Ïðè ðàñ-
÷åòå ïàðàìåòðîâ èñõîäíîé ýêñïîíåíöèàëüíîé çàâèñèìîñòè: h e

t0
= α βγ– , ãäå

êàê äëÿ êàæäîé ñòðàíû â îòäåëüíîñòè, òàê è äëÿ âñåõ ñòðàí âìåñòå âûÿâëåíà
íåèçìåííîñòü çàâèñèìîñòè ìåæäó ln(h0) è g â òå÷åíèå 2.5 âåêà, ÷òî äàåò
îñíîâàíèå ïîëàãàòü, ÷òî è â äàëüíåéøåì îíà, âåðîÿòíî, áóäåò ñîõðàíÿòüñÿ.
Âàæíûì íàáëþäåíèåì ÿâëÿåòñÿ ðåçêîå èçìåíåíèå äèíàìèêè ïàðàìåòðîâ â
íà÷àëå ÕÕ âåêà, ÷òî, âåðîÿòíî, ñâÿçàíî ñ ñóùåñòâåííûì óâåëè÷åíèåì êà÷å-
ñòâà æèçíè è êà÷åñòâà ìåäèöèíñêîãî îáñëóæèâàíèÿ.

Îòìå÷åíî, ÷òî â ñòðàíàõ «áîëüøîé ñåìåðêè» (Âåëèêîáðèòàíèÿ, Ãåðìà-
íèÿ, Èòàëèÿ, Êàíàäà, ÑØÀ, Ôðàíöèÿ, ßïîíèÿ) â òå÷åíèå ïîñëåäíèõ 50 ëåò
íàáëþäàëîñü ñíèæåíèå ñìåðòíîñòè (Tuljapurkar et al., 2000), ÷òî, ïî ìíåíèþ
àâòîðîâ, ïîçâîëÿåò ïðîãíîçèðîâàòü ñìåðòíîñòü íà îñíîâå ñòîõàñòè÷åñêîé
ìîäåëè.

Â òå÷åíèå ïîñëåäíèõ 160 ëåò îæèäàåìàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè â
ýêîíîìè÷åñêè ðàçâèòûõ ñòðàíàõ ïîñòîÿííî óâåëè÷èâàëàñü ñî ñðåäíåé ñêî-
ðîñòüþ 3 ìåñÿöà â ãîä (Oeppen, Vaupel, 2002). Â 1840 ã. ýòà âåëè÷èíà áûëà
ìàêñèìàëüíîé ó æåíùèí â Øâåöèè è ñîñòàâëÿëà 45 ëåò, â 2000 ã. ìàêñèìàëü-
íàÿ îæèäàåìàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ó ÿïîíñêèõ æåíùèí ñîñòàâëÿëà
85 ëåò. Äî 1950 ã. á *îëüøàÿ ÷àñòü ïðèðîñòà îæèäàåìîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè áûëà îáóñëîâëåíà ñíèæåíèåì ñìåðòíîñòè â ìëàäøèõ âîçðàñòíûõ
ãðóïïàõ. Ýòî ïðèâîäèëî ê ðåêòàíãóëÿöèè êðèâûõ âûæèâàåìîñòè â ðàçâèòûõ
ñòðàíàõ. Íà÷èíàÿ ñî âòîðîé ïîëîâèíû XX âåêà íàáëþäàåòñÿ ñóùåñòâåííîå
óâåëè÷åíèå âûæèâàåìîñòè ëèö ñòàðøå 65 ëåò. Äëÿ 65-ëåòíèõ ÿïîíñêèõ æåí-
ùèí ïðåäñòîÿùàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè óâåëè÷èëàñü ñ 13 ëåò â 1950 ã.
äî 22 ëåò â 2001 ã., à øàíñû äîæèòü äî 100 ëåò óâåëè÷èëèñü ñ 1 : 1000 äî
1 : 20. Â öåëîì äëÿ âñåãî ìèðà îæèäàåìàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè çà ïî-
ñëåäíèå äâà âåêà áîëåå ÷åì óäâîèëàñü — ñ 25 äî 65 ëåò äëÿ ìóæ÷èí è 70 ëåò
äëÿ æåíùèí. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ýòè èçìåíåíèÿ îáóñëîâëåíû ñóùåñòâåí-
íûì ïðîãðåññîì ëè÷íîé è îáùåñòâåííîé ãèãèåíû, óëó÷øåíèåì æèëèùíûõ
óñëîâèé è ìåäèöèíñêîãî îáñëóæèâàíèÿ, êà÷åñòâà ïèòàíèÿ, ñîçäàíèåì ýô-
ôåêòèâíûõ âàêöèí è àíòèáèîòèêîâ (The Aging factor..., 1999). Ýòè èçìåíå-
íèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè íåîáû÷àéíî óâåëè÷èëè êîëè÷åñòâî è êà÷åñò-
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âî ÷åëîâå÷åñêîé æèçíè. Âìåñòå ñ òåì îíè èìåëè ãðàíäèîçíûå ýêîíîìè÷å-
ñêèå ïîñëåäñòâèÿ è ðîñò äîëè ïîæèëûõ â ðàñòóùåì íàñåëåíèè.

Èëëþñòðàöèåé ñíèæåíèÿ ñìåðòíîñòè â ñòàðøèõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ
ÿâèëîñü èçìåíåíèå õàðàêòåðà êðèâûõ âûæèâàåìîñòè. Íà ïðèìåðå Øâåöèè
áûëî ïîêàçàíî, ÷òî äîìèíèðîâàâøàÿ ñ 1861 äî 1945 ã. ðåêòàíãóëÿöèÿ êðè-
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Ðèñ. 16.2. Òðè ôàçû èçìåíåíèé õàðàêòåðà êðèâûõ âûæèâàåìîñòè â Øâåöèè ñ 1861 ïî 1999 ã.
ó æåíùèí (À) è ìóæ÷èí (Á) (Yashin et al., 2002).

Ïî îñè àáñöèññ — âîçðàñò, ãîäû; ïî îñè îðäèíàò — äîëÿ âûæèâøèõ.



âîé âûæèâàåìîñòè ìóæ÷èí (ó æåíùèí — äî 1949 ã.) ñìåíèëàñü ïî÷òè ïà-
ðàëëåëüíûì ñäâèãîì êðèâîé âûæèâàåìîñòè âïðàâî ñ ïðîäîëæàþùèìñÿ
óëó÷øåíèåì âûæèâàåìîñòè â ìëàäøåì è ñðåäíåì âîçðàñòàõ (ðèñ. 16.2)
(Yashin et al., 2002). Ïðèìåíåíèå ìåòîäîâ ìàòåìàòè÷åñêîãî ìîäåëèðîâàíèÿ
èçìåíåíèé â ïàòòåðíàõ âûæèâàåìîñòè ïîçâîëèëî àâòîðàì âûñêàçàòü ïðåä-
ïîëîæåíèå, ÷òî íåêîòîðûå èç íèõ îáóñëîâëåíû áèîëîãè÷åñêèìè àäàïòàöè-
îííûìè ìåõàíèçìàìè, ôóíêöèîíèðóþùèìè íà óðîâíå èíäèâèäóàëüíîãî îð-
ãàíèçìà. Ýòîò ìåõàíèçì çàùèùàåò îðãàíèçì îò âîçäåéñòâèÿ íåáëàãîïðèÿò-
íûõ ïîñëåäñòâèé ýêçîãåííîãî è ýíäîãåííîãî ñòðåññîâ.

Õîðîøî èëëþñòðèðóþò ðîëü èíäèâèäóàëüíûõ ôàêòîðîâ äàííûå î çàâè-
ñèìîñòè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ëèö ñòàðøå 50 ëåò îò ìåñÿöà ðîæäåíèÿ.
Îêàçàëîñü, ÷òî â ñòðàíàõ Ñåâåðíîãî ïîëóøàðèÿ (Àâñòðèè è Äàíèè) ëþäè,
ðîäèâøèåñÿ ñ îêòÿáðÿ ïî äåêàáðü, æèëè äîëüøå, ÷åì ðîäèâøèåñÿ ñ àïðåëÿ
ïî èþíü, à â Àâñòðàëèè ýòî ðàçëè÷èå ñäâèíóòî íà ïîëãîäà (Doblhammer, Va-
upel, 2001). Íà ðåçóëüòàò ýòèõ íàáëþäåíèé íå âëèÿëè íè ñåçîííûå êîëåáà-
íèÿ â ñìåðòíîñòè, íè ñîöèàëüíûå ðàçëè÷èÿ â ñåçîííûõ êîëåáàíèÿõ ðîæäàå-
ìîñòè. Îñíîâíîé âûâîä ðàáîòû: ïðîäîëæèòåëüíîñòü ïðåäñòîÿùåé æèçíè çà-
âèñèò òîëüêî îò ñåçîíà, â êîòîðîì ïëîä ïðîâåë in utero, ïîñêîëüêó ìàòåðè
ðîæäåííûõ ïîçäíåé îñåíüþ èìåëè ëó÷øåå ñîñòîÿíèå çäîðîâüÿ è óñëîâèÿ
ïèòàíèÿ â ëåòíèå ìåñÿöû, ïðåäøåñòâîâàâøèå ðîäàì.

Â 1998 ã. âïåðâûå óñòàíîâëåíî ñíèæåíèå ñìåðòíîñòè â ñòàðøèõ âîçðàñò-
íûõ ãðóïïàõ (90—100-ëåòíèå) (Vaupel et al., 1998). Â ýêîíîìè÷åñêè ðàçâè-
òûõ ñòðàíàõ êàæäûå 10 ëåò óäâàèâàåòñÿ ÷èñëî ñòîëåòíèõ. Îöåíêà è ïðîãíîç
äåìîãðàôè÷åñêîé ñèòóàöèè â Ðîññèè ÿâëÿþòñÿ ïðèîðèòåòíûìè íàïðàâëåíè-
ÿìè, èìåþùèìè âàæíåéøåå çíà÷åíèå äëÿ ïëàíèðîâàíèÿ ýêîíîìè÷åñêîãî
ðàçâèòèÿ ñòðàíû è åå ýêîíîìè÷åñêîé áåçîïàñíîñòè. Ñëåäóåò çàìåòèòü, ÷òî
ñíèæåíèå ñìåðòíîñòè â ñàìûõ ñòàðøèõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ âûÿâëåíî íå
òîëüêî ó ÷åëîâåêà, íî è ó ìíîãèõ âèäîâ æèâîòíûõ, âêëþ÷àÿ ïëîäîâûõ ìóõ
(Vaupel et al., 1998). Èíòåðåñíî, ÷òî ó ëèíèè ÀÂ ïîëîñàòûõ ðûáîê Danio re-
rio íå íàáëþäàëîñü ëèíåéíîãî óâåëè÷åíèÿ ñèëû ñìåðòíîñòè â èíòåðâàëå îò
6- äî 30-ìåñÿ÷íîãî âîçðàñòà, ïðè ýòîì íå ñíèæàëàñü èõ ðåïðîäóêòèâíàÿ
ñïîñîáíîñòü è ïëîäîâèòîñòü, âûÿâëÿëàñü âûñîêàÿ àêòèâíîñòü òåëîìåðàçû â
ìûøöàõ, êîòîðàÿ íå ñíèæàëàñü ñ âîçðàñòîì (Kishi et al., 2003).

16.3. ÄÅÌÎÃÐÀÔÈ×ÅÑÊÎÅ ÑÒÀÐÅÍÈÅ ÍÀÑÅËÅÍÈß

Ìãíîâåíüÿìè òåêóò âåêà.
Ìãíîâåíüÿìè óòîíóò â Ëåòå.
È âûçâåçäèëàñü â íî÷ü òîñêà
Ìÿòóùèõñÿ òûñÿ÷åëåòèé.

Àíäðåé Áåëûé

Óâåëè÷åíèå äîëè ïîæèëûõ è ñòàðûõ ëþäåé â îáùåé ÷èñëåííîñòè íàñå-
ëåíèÿ, íàçûâàåìîå äåìîãðàôè÷åñêèì ñòàðåíèåì íàñåëåíèÿ, åùå äâà äåñÿòè-
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ëåòèÿ íàçàä ðàññìàòðèâàåìîå êàê ôåíîìåí, îòíîñÿùèéñÿ èñêëþ÷èòåëüíî ê
ðàçâèòûì ñòðàíàì, ñåãîäíÿ îõâàòûâàåò ïðàêòè÷åñêè âåñü ìèð. Ýòîò ïðîöåññ
èìååò ðàçíîîáðàçíûå àñïåêòû è ìíîãî÷èñëåííûå ñîöèàëüíî-ýêîíîìè÷åñêèå
è ïîëèòè÷åñêèå ïîñëåäñòâèÿ, êîòîðûå íåîáõîäèìî ïðèíèìàòü âî âíèìàíèå
ïðè ðàçðàáîòêå ëþáûõ ñâÿçàííûõ ñ íàñåëåíèåì ïðîåêòîâ è ïðîãðàìì. Âî-
ïðîñû, ñâÿçàííûå ñ ìåäèöèíñêèì îáñëóæèâàíèåì, ñîöèàëüíûì îáåñïå÷åíè-
åì, áåçðàáîòèöåé, îáðàçîâàíèåì, ïåíñèîííîé ñèñòåìîé, — âîò äàëåêî íå
ïîëíûé ïåðå÷åíü àñïåêòîâ æèçíè îáùåñòâà, çàòðàãèâàåìûõ äåìîãðàôè÷å-
ñêèì ñòàðåíèåì (Ñàôàðîâà, 2002).

Äåìîãðàôè÷åñêîå ñòàðåíèå íàñåëåíèÿ ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç ïðîÿâëåíèé
òðàíñôîðìàöèè âîçðàñòíîé ñòðóêòóðû â ïðîöåññå äåìîãðàôè÷åñêîãî ïåðå-
õîäà. Êîíöåïöèÿ äåìîãðàôè÷åñêîãî ïåðåõîäà — ñìåíû òèïîâ âîñïðîèçâîä-
ñòâà íàñåëåíèÿ — ïîäðîáíî èçëîæåíà â ðÿäå ðàáîò (Âèøíåâñêèé, 1982;
Kirk, 1996). Óêàçûâàþò, ÷òî âîçðàñòíî-ïîëîâàÿ ñòðóêòóðà ÿâëÿåòñÿ âàæíåé-
øåé õàðàêòåðèñòèêîé íàñåëåíèÿ, ìîæåò áûòü, äàæå áîëåå çíà÷èìîé, ÷åì ïî-
êàçàòåëü îáùåé ÷èñëåííîñòè íàñåëåíèÿ. Ýòî îáúÿñíÿåòñÿ ãëàâíûì îáðàçîì
òåì, ÷òî ñòðóêòóðíûé ôàêòîð, çàòðàãèâàÿ â íàñåëåíèè ãëóáîêèå êà÷åñòâåí-
íûå ïðîöåññû, ìîæåò îñòàâëÿòü íåèçìåííûì åãî îáùèå êîëè÷åñòâåííûå õà-
ðàêòåðèñòèêè (Ñàôàðîâà, 2002). Â ýòîì àñïåêòå çíà÷èòåëüíîå âíèìàíèå óäå-
ëÿåòñÿ êàê ýìïèðè÷åñêîìó àíàëèçó, òàê è ìàòåìàòè÷åñêîìó ìîäåëèðîâàíèþ
äèíàìèêè âîçðàñòíî-ïîëîâîé ñòðóêòóðû è èññëåäîâàíèþ ñâîéñòâ ñîîòâåòñò-
âóþùèõ ìîäåëåé (Óðëàíèñ, 1978; Íîâîñåëüöåâ è äð., 2003).

Íåïîñðåäñòâåííî ñòàðåíèþ íàñåëåíèÿ è åãî ìíîãî÷èñëåííûì è ìíîãî-
îáðàçíûì ïîñëåäñòâèÿì è ïåðñïåêòèâàì ïîñâÿùåíî çíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñò-
âî èññëåäîâàíèé (Óðëàíèñ, 1978; Âèøíåâñêèé, 1982; Kalache, Gatti, 2003;
Robine, Michel, 2004). Ïîêàçàíî, ÷òî äàæå áëàãîïðèÿòíûå èçìåíåíèÿ ïàðà-
ìåòðîâ ðåæèìà âîñïðîèçâîäñòâà, êîòîðûå ìîãóò áûòü äîñòèãíóòû áëàãîäà-
ðÿ ýôôåêòèâíûì ìåðàì äåìîãðàôè÷åñêîé è ñîöèàëüíîé ïîëèòèêè, íå ñìî-
ãóò êàðäèíàëüíî èçìåíèòü äèíàìèêó ÷èñëåííîñòè è âîçðàñòíîé ñòðóêòóðû
èç-çà «ñòàðåþùèõ» íà÷àëüíûõ âîçðàñòíûõ ñòðóêòóð. Íî, ñ äðóãîé ñòîðîíû,
äëÿ ñîâðåìåííûõ íàñåëåíèé èìåííî ñòðóêòóðíûé ôàêòîð âíîñèò îñíîâíîé
âêëàä â êîýôôèöèåíò åñòåñòâåííîãî ïðèðîñòà è ïðåïÿòñòâóåò áûñòðîìó ñòà-
ðåíèþ íàñåëåíèÿ, ïîðîæäàåìîìó ñîâðåìåííûìè ðåæèìàìè âîñïðîèçâîäñò-
âà (Càôàðîâà, 2002). Óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðè ïåðåõîäå îò âûñîêèõ óðîâíåé
ðîæäàåìîñòè è ñìåðòíîñòè ê íèçêèì ðîëü ñòðóêòóðíîãî ôàêòîðà âîçðàñòàåò,
÷òî ïðîÿâëÿåòñÿ â ðîñòå âêëàäà ñòðóêòóðíîé êîìïîíåíòû êîýôôèöèåíòà åñ-
òåñòâåííîãî ïðèðîñòà. Äåìîãðàôè÷åñêîå ñòàðåíèå íàñåëåíèÿ ñîïðîâîæäàåò-
ñÿ óáûâàíèåì ïîòåíöèàëà äåìîãðàôè÷åñêîãî ðîñòà.
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16.4. ÂÎÇÐÀÑÒÍÀß ÑÒÐÓÊÒÓÐÀ

ÊÀÊ ÔÀÊÒÎÐ ÂÎÑÏÐÎÈÇÂÎÄÑÒÂÀ ÍÀÑÅËÅÍÈß

È âñå, ÷òî íàñ ãíåòåò, ñíåñåò è ñâååò âðåìÿ,
Âñå ÷óâñòâà äàâíèå, âñþ âëàñòü çàâåòíûõ ñëîâ,
È ïî çåìëå âçîéäåò íåâåäîìîå ïëåìÿ,
È áóäåò ñíîâà ìèð òàèíñòâåíåí è íîâ.

Âàëåðèé Áðþñîâ

Âîçðàñòíî-ïîëîâîé ñòðóêòóðå ïðèäàåòñÿ âàæíåéøàÿ ðîëü â ïðîöåññå
âîñïðîèçâîäñòâà íàñåëåíèÿ (Ñàôàðîâà, 2002). Ýòî îáóñëîâëåíî òåì îáñòîÿ-
òåëüñòâîì, ÷òî îíà, ñ îäíîé ñòîðîíû, èñïûòûâàåò íà ñåáå âëèÿíèå îñíîâíûõ
äåìîãðàôè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, à ñ äðóãîé — ñàìà îêàçûâàåò âîçäåéñòâèå íà
õàðàêòåðèñòèêè âîñïðîèçâîäñòâà. Âîçðàñòíàÿ ñòðóêòóðà íàñåëåíèÿ îòðàæàåò
ýâîëþöèþ ðåæèìà âîñïðîèçâîäñòâà íàñåëåíèÿ â ïðîøëîì è â òî æå âðåìÿ
âûñòóïàåò êàê ñàìîñòîÿòåëüíûé ôàêòîð áóäóùåãî äåìîãðàôè÷åñêîãî ðàç-
âèòèÿ.

Â ñîâðåìåííîé äåìîãðàôèè ïðèíÿò ïîäõîä ê èçó÷åíèþ äåìîãðàôè÷å-
ñêîãî ðàçâèòèÿ ñ ïîçèöèé äåìîãðàôè÷åñêîãî ïåðåõîäà, îçíà÷àþùåãî ñìåíó
òèïîâ âîñïðîèçâîäñòâà íàñåëåíèÿ ïîä âëèÿíèåì êîðåííûõ èçìåíåíèé â ýêî-
íîìè÷åñêîé, ñîöèàëüíîé, ïñèõîëîãè÷åñêîé è äðóãèõ ñôåðàõ ðàçâèòèÿ îáùå-
ñòâà íà ïðîòÿæåíèè ïîñëåäíèõ äâóõ ñòîëåòèé (Korpelainen, 2003).

Äåìîãðàôè÷åñêèé ïåðåõîä ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ïðîöåññ ñìåíû òèïîâ
âîñïðîèçâîäñòâà íàñåëåíèÿ. Òèï âîñïðîèçâîäñòâà íàñåëåíèÿ ñâÿçàí ñ ðå-
æèìîì âîñïðîèçâîäñòâà íàñåëåíèÿ, êîòîðûé õàðàêòåðèçóåòñÿ óðîâíÿìè
ðîæäàåìîñòè è ñìåðòíîñòè, ïðåäîïðåäåëÿÿ ãðàíèöû, â êîòîðûõ ìîãóò èçìå-
íÿòüñÿ êîëè÷åñòâåííûå õàðàêòåðèñòèêè ïðîöåññà âîñïðîèçâîäñòâà (Âèø-
íåâñêèé, 1982). Ðàçëè÷íûå òèïû âîñïðîèçâîäñòâà íàñåëåíèÿ ïðåäñòàâëÿþò
ñîáîé ïîñëåäîâàòåëüíûå ýòàïû äåìîãðàôè÷åñêîé èñòîðèè ÷åëîâå÷åñòâà, ñî-
îòâåòñòâóþùèå òðåì îñíîâíûì ýòàïàì èñòîðè÷åñêîãî ïðîöåññà: ñîáèðà-
òåëüñêèõ, àãðàðíûõ è èíäóñòðèàëüíûõ îáùåñòâ. Äîñòóïíû íàáëþäåíèþ è
ïîòîìó îòíîñèòåëüíî õîðîøî èçó÷åíû äâà îñíîâíûõ òèïà âîñïðîèçâîäñò-
âà — òðàäèöèîííûé (ýêñòåíñèâíûé) è ñîâðåìåííûé (ðàöèîíàëüíûé, èíòåí-
ñèâíûé).

Ïðèíÿòî âûäåëÿòü ÷åòûðå ôàçû äåìîãðàôè÷åñêîãî ïåðåõîäà (Âèøíåâ-
ñêèé, 1982). Â òå÷åíèå ïåðâîé ôàçû äåìîãðàôè÷åñêîãî ïåðåõîäà ñíèæåíèå
êîýôôèöèåíòà ñìåðòíîñòè îïåðåæàåò ñíèæåíèå êîýôôèöèåíòà ðîæäàåìî-
ñòè (êîòîðûé íåêîòîðîå âðåìÿ ìîæåò íå ñíèæàòüñÿ è äàæå ðàñòè), ïðèâîäÿ ê
óâåëè÷åíèþ êîýôôèöèåíòà åñòåñòâåííîãî ïðèðîñòà. Âòîðàÿ ôàçà õàðàêòåðè-
çóåòñÿ ñíèæåíèåì êîýôôèöèåíòà ñìåðòíîñòè, êîòîðûé äîñòèãàåò íàèìåíü-
øåãî çíà÷åíèÿ. Ïðè ýòîì êîýôôèöèåíò ðîæäàåìîñòè ñíèæàåòñÿ åùå áîëåå
áûñòðûìè òåìïàìè, ÷òî ïðèâîäèò ê çàìåäëåíèþ ïðèðîñòà íàñåëåíèÿ. Â òå-
÷åíèå òðåòüåé ôàçû îòìå÷àåòñÿ íåêîòîðîå óâåëè÷åíèå êîýôôèöèåíòà ñìåðò-
íîñòè, ñâÿçàííîå ñ óâåëè÷åíèåì äîëè ëèö ñòàðøèõ âîçðàñòîâ, è çàìåäëåíè-
åì ñíèæåíèÿ êîýôôèöèåíòà ðîæäàåìîñòè. Â ÷åòâåðòîé ôàçå çíà÷åíèÿ êîýô-
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ôèöèåíòîâ ðîæäàåìîñòè è ñìåðòíîñòè ñáëèæàþòñÿ. Ýêîíîìè÷åñêè ðàçâè-
òûå ñòðàíû áëèçêè ê çàâåðøåíèþ äåìîãðàôè÷åñêîãî ïåðåõîäà (Ñàôàðîâà,
2002).

Íà ïåðâîì ýòàïå äåìîãðàôè÷åñêîãî ïåðåõîäà ñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ (â äå-
ìîãðàôè÷åñêîì ñìûñëå) íå ïðîèñõîäèò. Òàê, â òå÷åíèå ñòà ëåò, äî êîíöà
XIX âåêà, äîëÿ ëèö â âîçðàñòå 65+ â îáùåé ÷èñëåííîñòè íàñåëåíèÿ Øâåöèè
ïî÷òè íå ìåíÿëàñü, ñîñòàâëÿÿ îêîëî 5 %. Íàèáîëåå âàæíûì äëÿ âîçðàñòíîé
ñòðóêòóðû ÿâèëñÿ âòîðîé ýòàï äåìîãðàôè÷åñêîãî ïåðåõîäà. Èìåííî ñíèæå-
íèå ðîæäàåìîñòè ïðèâåëî ê òîìó, ÷òî ïðîèçîøëà ñìåíà òèïà âîçðàñòíîé
ñòðóêòóðû (ðèñ. 16.3). Íàðÿäó ñî ñòàðåíèåì íàñåëåíèÿ âîçðàñòíàÿ ïèðàìèäà
2000 ã. îòðàæàåò èçìåíåíèå äåìîãðàôè÷åñêèõ ïðîöåññîâ íà ïðîòÿæåíèè ïî-
ñëåäíèx ñòà ëåò, è íà íèõ «çàïå÷àòëåíû ñëåäû» Ïåðâîé ìèðîâîé è Ãðàæäàí-
ñêîé âîéí, Âåëèêîé Îòå÷åñòâåííîé âîéíû è äðóãèx ïîòðÿñåíèé. Êàê îòìå-
÷àåò Ã. Ë. Ñàôàðîâà (2002), ýòè äåôîðìàöèè âîçðàñòíîé ñòðóêòóðû áóäóò
ñóùåñòâåííî âëèÿòü íà xàðàêòåð èçìåíåíèÿ ðàññìàòðèâàåìûx íèæå ïîêàçà-
òåëåé ñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ. Îäíàêî åñëè íå êàñàòüñÿ äåôîðìàöèé âîçðàñòíîé
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Ðèñ. 16.3. Âîçðàñòíàÿ ñòðóêòóðà íàñåëåíèÿ Ðîññèè äî íà÷àëà äåìîãðàôè÷åñêîãî ïåðåõîäà è â
2000 ã. (Ñàôàðîâà, 2002).



ñòðóêòóðû, òî äîïåðåõîäíûå è ñîâðåìåííûå âîçðàñòíûå ïèðàìèäû äëÿ ëþ-
áîé ðàçâèòîé ñòðàíû áóäóò âûãëÿäåòü àíàëîãè÷íî.

Ïåðåõîä îò ðåæèìà âîñïðîèçâîäñòâà ñ âûñîêèìè óðîâíÿìè ðîæäàå-
ìîñòè è ñìåðòíîñòè ê ðåæèìó âîñïðîèçâîäñòâà ñ íèçêèìè óðîâíÿìè ðîæäà-
åìîñòè è ñìåðòíîñòè îñíîâàíèåì è óçêîé âåðøèíîé ïðèõîäèò ïèðàìèäà
ñ óçêèì îñíîâàíèåì è ðàñøèðåííîé âåðøèíîé. Äàííóþ òðàíñôîðìàöèþ
ìîæíî ðàññìàòðèâàòü êàê îñíîâíóþ çàêîíîìåðíîñòü äèíàìèêè âîçðàñòíîé
ñòðóêòóðû â ïåðèîä äåìîãðàôè÷åñêîãî ïåðåõîäà. Â ðàçëè÷íûõ ðåàëüíûõ
íàñåëåíèÿõ ýòà çàêîíîìåðíîñòü ìîæåò ïðîÿâëÿòüñÿ ñ íåêîòîðûì âðåìåí-
íûì ëàãîì.

Òàêèì îáðàçîì, äèíàìèêà âîçðàñòíîãî ñîñòàâà íàñåëåíèÿ ðàçâèòûõ
ñòðàí èìååò îáùóþ òåíäåíöèþ ñ íåêîòîðûìè îòëè÷èÿìè âî âðåìåíè, â ÷à-
ñòíîñòè â áîëüøèíñòâå ðàçâèòûõ ñòðàí ñòàðåíèå íàñåëåíèÿ ñòàëî îò÷åòëèâî
ïðîÿâëÿòüñÿ ñ êîíöà XIX âåêà.

Îñîáóþ àêòóàëüíîñòü âîïðîñàì ñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ ïðèäàåò óâåëè÷èâà-
þùååñÿ ðàñõîæäåíèå ìåæäó ðîñòîì îáùåé ÷èñëåííîñòè íàñåëåíèÿ è ÷èñ-
ëåííîñòè ïîæèëûõ ëþäåé. Â òî âðåìÿ êàê â 1959/60—1999/2000 ãã. îáùàÿ
÷èñëåííîñòü íàñåëåíèÿ Ðîññèè óâåëè÷èëàñü ïðèìåðíî íà ÷åòâåðòü, ÷èñëåí-
íîñòü ïîæèëûõ ëþäåé áîëåå ÷åì óäâîèëàñü; äëÿ Çàïàäíîé Åâðîïû ýòî ðàñ-
õîæäåíèå íåñêîëüêî ìåíüøå (Ñàôàðîâà, 2001, 2002).

Äëÿ ðàçâèòûõ ñòðàí âåëè÷èíà ïîòåíöèàëà äåìîãðàôè÷åñêîãî ðîñòà â òå-
÷åíèå ïîñëåäíèõ äåñÿòèëåòèé óáûâàëà, â òî æå âðåìÿ îíà î÷åíü âûñîêà äëÿ
íàñåëåíèÿ Èíäèè. Äëÿ íàñåëåíèÿ ðàçâèòûõ ñòðàí ïîòåíöèàë ðîñòà, çàëîæåí-
íûé â ñòðóêòóðå, áëèçîê ê èñ÷åðïàíèþ, à äëÿ íàñåëåíèÿ ðÿäà ñòðàí â òîì
÷èñëå äëÿ Ðîññèè, óæå èñ÷åðïàí. Â ñâîåé ðàáîòå, îçàãëàâëåííîé «Íàñåëåíèå
Åâðîïû â òî÷êå ïîâîðîòà» îäèí èç âåäóùèõ ñîâðåìåííûõ äåìîãðàôîâ
W. Lutz ñ ñîàâò. (2003) ïèøåò, ÷òî Åâðîïà âñòóïèëà â êðèòè÷åñêóþ ôàçó
ñâîåé äåìîãðàôè÷åñêîé ýâîëþöèè. Èìåííî ñ 2000 ã. íàñåëåíèå êîíòèíåíòà
ñòàëî ñîêðàùàòüñÿ èç-çà óìåíüøåíèÿ ÷èñëåííîñòè ìîëîäûõ ëþäåé, âûçâàí-
íîãî ñíèæåíèåì ðîæäàåìîñòè â ïîñëåäíèå òðè äåñÿòèëåòèÿ XX âåêà. Åñëè
ýòà òåíäåíöèÿ ñîõðàíèòñÿ åùå â òå÷åíèå äâóõ äåñÿòèëåòèé, òî íàñåëåíèå
òîëüêî ñòðàí Åâðîïåéñêîãî ñîîáùåñòâà óìåíüøèòñÿ íà 25—40 ìèëëèîíîâ
÷åëîâåê. Çà ïîñëåäíèå 20 ëåò íåóêëîííî óâåëè÷èâàëñÿ âîçðàñò ðîæäåíèÿ
ïåðâîãî ðåáåíêà. Åñëè ýòè òåíäåíöèè ñîõðàíÿòñÿ, òî äåìîãðàôè÷åñêàÿ íà-
ãðóçêà íà ðàáîòàþùåå íàñåëåíèå ðåçêî óñèëèòñÿ óæå ê ñåðåäèíå XXI âåêà è
ñîñòàâèò 0.5 íà îäíîãî ïîæèëîãî.

Îòìå÷àþò, ÷òî áóäóùèå òðàåêòîðèè ðàçâèòèÿ ïðîöåññà ñòàðåíèÿ â ðàç-
ëè÷íûõ ÷àñòÿõ ìèðà îïðåäåëÿþòñÿ ïðèñóùèìè èì ñî÷åòàíèÿìè ñíèæàþ-
ùåéñÿ ðîæäàåìîñòè è ðàñòóùåé îæèäàåìîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
(Lutz et al., 2008). Íà îñíîâå âûïîëíåííîãî àâòîðàìè âåðîÿòíîñòíîãî
ïðîãíîçà èçó÷åíû áóäóùèå òåíäåíöèè ïðîöåññà ñòàðåíèÿ äî 2100 ãîäà. Áå-
çóñëîâíî, áóäóùàÿ äèíàìèêà ñòàðåíèÿ èçó÷àëàñü è ðàíåå, íî â äàííîé ðàáî-
òå îñîáîãî âíèìàíèÿ çàñëóæèâàþò äâà ìîìåíòà — èññëåäîâàíèå ñêîðîñòè
ñòàðåíèÿ â òå÷åíèå íûíåøíåãî âåêà è íîâûå ïîêàçàòåëè ñòàðåíèÿ íàñå-
ëåíèÿ.
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Ïðîöåññ ñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ õàðàêòåðèçóåòñÿ â ýòîé ðàáîòå ñ ïîìîùüþ
øåñòè ïîêàçàòåëåé, òðè èç êîòîðûõ — ýòî òðàäèöèîííûå ìåðû ñòàðåíèÿ íà-
ñåëåíèÿ, à òðè — ïðèíöèïèàëüíî íîâûå, ïðåäëîæåííûå àâòîðàìè. Ê ÷èñëó
òðàäèöèîííûõ ìåð ñòàðåíèÿ îòíîñÿòñÿ äîëÿ ëèö â âîçðàñòå 60+ â îáùåé
÷èñëåííîñòè íàñåëåíèÿ (îáîçíà÷àåìàÿ â ðàññìàòðèâàåìîé ñòàòüå Prop. 60+),
ìåäèàííûé âîçðàñò íàñåëåíèÿ (ÌÀ) è ñðåäíèé âîçðàñò íàñåëåíèÿ (Aver.
Age). Ïðèâåäåííûå ìåðû ñòàðåíèÿ îñíîâàíû íà õðîíîëîãè÷åñêîì âîçðàñòå.
Îíè ïîäðàçóìåâàþò, ÷òî 60-ëåòíèé ÷åëîâåê, íàïðèìåð, â 1900 ã. òàê æå
ñòàð, êàê è 60-ëåòíèé ÷åëîâåê â 2000 ã., òàê êàê îíè ïðîæèëè îäèíàêîâîå
÷èñëî ëåò. Îäíàêî â ñðåäíåì 60-ëåòíèå â 2000 ã. èìåþò á*îëüøåå ÷èñëî ëåò
ïðåäñòîÿùåé æèçíè, à ïîâåäåíèå ÷åëîâåêà âî ìíîãèõ ñôåðàõ çàâèñèò îò
ïðîäîëæèòåëüíîñòè ïðåäñòîÿùåé æèçíè (ïîäðîáíåå ýòî îáñóæäàåòñÿ â áî-
ëåå ðàííåé ñòàòüå àâòîðîâ).

Àâòîðàìè îïðåäåëåíû è ðàññ÷èòàíû òðè íîâûõ ïîêàçàòåëÿ ñòàðåíèÿ íà-
ñåëåíèÿ, êîòîðûå ó÷èòûâàþò ÷èñëî ëåò ïðåäñòîÿùåé æèçíè:
� äîëÿ ëèö â âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ, èìåþùèõ îæèäàåìóþ ïðîäîëæèòåëü-

íîñòü æèçíè 15 ëåò è ìåíüøå (Prop. RLE 15);
� ñêîððåêòèðîâàííûé ìåäèàííûé âîçðàñò, íàçûâàåìûé ñòàíäàðòèçîâàí-

íûì èëè ÷àùå — ïåðñïåêòèâíûì ìåäèàííûì âîçðàñòîì (PMA, prospective
median age). PMA äëÿ ðàññìàòðèâàåìîãî ãîäà Ò — ýòî âîçðàñò ÷åëîâåêà â
íåêîòîðîì âûáðàííîì â êà÷åñòâå ñòàíäàðòà ãîäó (íàïðèìåð, 2000 ã.), êîòî-
ðûé èìååò òàêîå æå ÷èñëî ïðåäñòîÿùèõ ëåò æèçíè, ÷òî è ÷åëîâåê â ìåäèàí-
íîì âîçðàñòå â ãîäó Ò;
� ñêîððåêòèðîâàííûé âàðèàíò ñðåäíåãî âîçðàñòà — ñðåäíåå ÷èñëî ïðåä-

ñòîÿùèõ ëåò æèçíè íàñåëåíèÿ (PARYL, population average remaining years of
life). PARYL ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé âçâåøåííîå ñðåäíåå âîçðàñòíûõ çíà÷åíèé
ÎÏÆ, ãäå âåñàìè ÿâëÿþòñÿ äîëè ëèö â êàæäîì âîçðàñòå.

Çíà÷åíèÿ âñåõ øåñòè ìåð ðàññ÷èòàíû äëÿ íàñåëåíèÿ ìèðà â öåëîì è ðÿ-
äà êðóïíûõ ðåãèîíîâ (íàïðèìåð, Ñåâåðíîé Àìåðèêè, ðåãèîíà Êèòàÿ, Çàïàä-
íîé Åâðîïû, Âîñòî÷íîé Åâðîïû è äð.) äëÿ 2000—2100 ãã. Âñå ðàññìîòðåí-
íûå ìåðû óêàçûâàþò íà íåïðåðûâíîå ñòàðåíèå íàñåëåíèÿ ìèðà íà ïðîòÿæå-
íèè âñåãî ñòîëåòèÿ. Òàê, ìåäèàííûé âîçðàñò óâåëè÷èòñÿ ñ 26.6 ãîäà â 2000 ã.
äî 37.3 â 2050 ã. è äî 45.6 ãîäà â 2100 ã.; ñîîòâåòñòâåííî PMA âîçðàñòåò ñ
26.6 ãîäà â 2000 ã., äî 31.1 â 2050 ã. è òîëüêî äî 32.9 â 2100 ã.

Íàáëþäàþòñÿ çíà÷èòåëüíûå ðåãèîíàëüíûå ðàçëè÷èÿ â äèíàìèêå ñòàðå-
íèÿ íàñåëåíèÿ. Íàïðèìåð, äëÿ Ñðåäíåãî Âîñòîêà ÌÀ áóäåò ìåíÿòüñÿ îò
19.9 ãîäà â 2000 ã. äî 42.4 â 2050 ã. è äî 47.4 ãîäà â 2100 ã. (PMA áóäåò ìå-
íÿòüñÿ ñîîòâåòñòâåííî îò 19.9 äî 27.6 â 2050 ã. è äî 30.6 ãîäà â 2100 ã.); äëÿ
ðåãèîíà ßïîíèÿ/Îêåàíèÿ òðàåêòîðèÿ èçìåíåíèÿ ÌÀ (PMA) â 2000—2050—
2100 ãã. áóäåò èíîé: 40.0—53.9—61.1 ãîäà (PMA ñîîòâåòñòâåííî 40.0—
44.5—1.7 ãîäà). Îäíèì èç îñíîâíûõ ðåçóëüòàòîâ ðàáîòû W. Lutz è ñîàâ.
(2008) ÿâëÿåòñÿ âûâîä î òîì, ïðîöåññ ñòàðåíèÿ ðàçâèâàåòñÿ íåðàâíîìåðíî, à
èìåííî: â òå÷åíèå áëèæàéøèõ äåñÿòèëåòèé îæèäàåòñÿ óâåëè÷åíèå ñêîðîñòè
ñòàðåíèÿ, à âî âòîðîé ïîëîâèíå âåêà — åå ñíèæåíèå â áîëüøèíñòâå ðåãèî-
íîâ; äëÿ ìèðà â öåëîì íàèáîëüøèé ðîñò ïîêàçàòåëåé ñòàðåíèÿ îæèäàåòñÿ
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îêîëî 2035 ã. Âñå øåñòü èíäèêàòîðîâ äàþò âïîëíå ñîãëàñîâàííóþ êàðòèíó
ðàçâèòèÿ ñòàðåíèÿ â ìèðå è îòäåëüíûõ ðåãèîíàõ. Ïðè ýòîì ïîêàçàòåëè,
ñêîððåêòèðîâàííûå ñ ó÷åòîì èçìåíåíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè ïðåäñòîÿùåé
æèçíè, äåìîíñòðèðóþò áîëåå ìåäëåííûé ðîñò, ÷åì òðàäèöèîííûå ïîêàçàòå-
ëè. Êàê îòìå÷àþò àâòîðû, ýòî äàåò äîïîëíèòåëüíûå îñíîâàíèÿ íå äðàìàòè-
çèðîâàòü èçëèøíå ïîñëåäñòâèÿ ñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ. Î÷åâèäíî, ÷òî â ïåðèîä
íàèáîëüøåé ñêîðîñòè ñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ íàèáîëåå òðóäíî ðåøàòü âñòàþ-
ùèå çàäà÷è. Ïîýòîìó àäìèíèñòðàòèâíûì îðãàíàì ðàçëè÷íûõ óðîâíåé ñëå-
äóåò ïðèíÿòü âî âíèìàíèå îñîáåííîñòè äèíàìèêè ïðîöåññà ñòàðåíèÿ è çà-
áëàãîâðåìåííî ïîäãîòîâèòü àäåêâàòíûå ðåøåíèÿ.

16.5. ÑÒÀÐÅÍÈÅ ÍÀÑÅËÅÍÈß ÐÎÑÑÈÈ

Æèòü ãðóñòíî, à óìèðàòü òîøíî.

Â. Äàëü. Ïîñëîâèöû ðóññêîãî íàðîäà

Ìåæäó 1987 è 1994 ãã. îæèäàåìàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè â Ðîññèè
ñóùåñòâåííî ñîêðàòèëàñü, îäíàêî ñ 1994 ïî 1998 ã. íàáëþäàëîñü íåêîòîðîå
óâåëè÷åíèå ýòîãî ïîêàçàòåëÿ, ïðèáëèçèâøåãîñÿ ê óðîâíþ íà÷àëà 80-õ ãîäîâ
ÕÕ âåêà, îêàçàâøååñÿ íåïðîäîëæèòåëüíûì (Äåìîãðàôè÷åñêèé åæåãîäíèê
Ðîññèè, 2002) (òàáë. 16.4).

Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ñìåðòíîñòü ó äåòåé â ýòîò ïåðèîä ïîñòîÿííî ñíè-
æàëàñü, òîãäà êàê â ñòàðøèõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ îíà èçìåíÿëàñü ìàëî.
Îñíîâíîé âêëàä â óìåíüøåíèå ñìåðòíîñòè â ñòðàíå ñ 1994 ïî 1998 ã. âíåñëî
ñíèæåíèå ñìåðòíîñòè â ñðåäíèõ âîçðàñòàõ, êîòîðàÿ óâåëè÷èâàëàñü äî
1994 ã. Âìåñòå ñ òåì ñìåðòíîñòü ñðåäè ëèö â âîçðàñòå 15—30 ëåò, âûðîñøèõ
â ïåðèîä 1991—1994 ãã., îñòàâàëàñü âûñîêîé. Íåêîòîðûå ïðè÷èíû ñìåðòè â
ðàññìàòðèâàåìûé ïåðèîä (1994—1998 ãã.) óìåíüøàëèñü (ðàê æåëóäêà è àâ-
òîäîðîæíûå êàòàñòðîôû), òîãäà êàê äðóãèå óâåëè÷èâàëèñü (ðàê ìîëî÷íîé
æåëåçû, ðàê ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû, òóáåðêóëåç). Àâòîðû ïîä÷åðêèâàþò,
÷òî åñëè â 1990-õ ãîäàõ óâåëè÷åíèå ñìåðòíîñòè â Ðîññèè áûëî ñâÿçàíî ñ
óâåëè÷åíèåì ïîòðåáëåíèÿ àëêîãîëÿ, òî íàáëþäàåìîå ñ 1994 ã. óìåíüøåíèå
ñìåðòíîñòè îáóñëîâëåíî ïðîòèâîïîëîæíîé òåíäåíöèåé.

Cåðèÿ ðàáîò ïî èçó÷åíèþ îñíîâíûõ çàêîíîìåðíîñòåé äåìîãðàôè÷åñêîãî
ñòàðåíèÿ â ìèðå è Ðîññèè âûïîëíåíà â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîì ýêîíîìè-
êî-ìàòåìàòè÷åñêîì èíñòèòóòå ÐÀÍ (Ñàôàðîâà, 1997, 2002; Ïèðîæêîâ, Ñà-
ôàðîâà, 2000, 2001, 2007). Àíàëèç äèíàìèêè äåìîãðàôè÷åñêîãî ñòàðåíèÿ
ïîçâîëèë àâòîðàì ïðèéòè ê âûâîäó, ÷òî íåóáûâàíèå íàñåëåíèÿ â Ðîññèè (íå
ãîâîðÿ óæ î åãî ðîñòå) âîçìîæíî ëèøü ïðè òàêèõ ïàðàìåòðàõ äåìîãðàôè÷å-
ñêîãî ðàçâèòèÿ, äîñòèæåíèå êîòîðûõ â îáîçðèìîì áóäóùåì åäâà ëè ðåàëüíî.

Ïîä÷åðêèâàåòñÿ, ÷òî äåìîãðàôè÷åñêàÿ ïîëèòèêà, îñíîâàííàÿ íà ýòèõ
ïðîãíîçàõ, äîëæíà èñõîäèòü èç ïðèíöèïîâ îáåñïå÷åíèÿ äåìîãðàôè÷åñêîé
áåçîïàñíîñòè è ïðèóìíîæåíèÿ òîãî äåìîãðàôè÷åñêîãî ïîòåíöèàëà, êîòîðûé

268

Â. Í. Àíèñèìîâ



ñôîðìèðîâàëñÿ â ðåçóëüòàòå äåéñòâóþùèõ äåìîãðàôè÷åñêèõ ïðîöåññîâ, ïî-
ñêîëüêó äàæå ñàìûå áëàãîïðèÿòíûå âàðèàíòû ïðîãíîçîâ íå ïðåäóñìàòðèâà-
þò óâåëè÷åíèÿ ÷èñëåííîñòè íàñåëåíèÿ è ïðåêðàùåíèÿ åãî ñòàðåíèÿ.

Ïðîöåññ ñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ â Ðîññèè ïðîòåêàåò íà ôîíå ñëîæíîé äåìî-
ãðàôè÷åñêîé ñèòóàöèè: ðîæäàåìîñòü íàõîäèòñÿ íà î÷åíü íèçêîì óðîâíå,
ñìåðòíîñòü — íà âûñîêîì, ÷èñëî óìåðøèõ ïðåâûøàåò ÷èñëî ðîäèâøèõñÿ,
ïðèâîäÿ ê îòðèöàòåëüíîìó åñòåñòâåííîìó ïðèðîñòó, êîòîðûé íå êîìïåíñè-
ðóåòñÿ ïîëîæèòåëüíûì ñàëüäî ìèãðàöèè. Ñîâðåìåííàÿ äåìîãðàôè÷åñêàÿ
ñèòóàöèÿ íåèçáåæíî îêàæåò âëèÿíèå íà äèíàìèêó ïðîöåññà ñòàðåíèÿ íàñå-
ëåíèÿ. Â òàáë. 16.5 ïðèâåäåíà êðàòêàÿ ñâîäêà îñíîâíûõ äåìîãðàôè÷åñêèõ
ïîêàçàòåëåé äëÿ Ðîññèè è Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà, êàê òèïè÷íîãî ìåãàïîëèñà
(Càôàðîâà, 2002, 2006).

Çà ðàññìàòðèâàåìûé ïåðèîä íàáëþäàëñÿ íàèáîëåå âûðàæåííûé ðîñò äî-
ëè ëèö â âîçðàñòå 75+ (çíà÷èòåëüíî áûñòðåå, ÷åì äîëÿ ëèö â âîçðàñòå 60+).
Îáðàùàþò íà ñåáÿ âíèìàíèå çíà÷èòåëüíûå ãåíäåðíûå ðàçëè÷èÿ ïîêàçàòåëåé
ñòàðåíèÿ: çíà÷åíèÿ âñåõ ïðèâåäåííûõ ïîêàçàòåëåé äëÿ æåíñêîãî íàñåëåíèÿ
âûøå, ÷åì äëÿ ìóæñêîãî. Â íàèìåíüøåé ñòåïåíè óâåëè÷èëàñü îáùàÿ äåìî-
ãðàôè÷åñêàÿ íàãðóçêà (äëÿ Ðîññèè îíà ïðàêòè÷åñêè íå óâåëè÷èëàñü). Îäíà-
êî ìåíÿëîñü ñîîòíîøåíèå äåìîãðàôè÷åñêîé íàãðóçêè çà ñ÷åò äåòåé è çà ñ÷åò
ïîæèëûõ ëþäåé — äîëÿ ïîñëåäíåé â îáùåé äåìîãðàôè÷åñêîé íàãðóçêå âîç-
ðàñòàëà (òàáë. 16.5 è 16.6).
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Ò à á ë è ö à 16.4

Îæèäàåìàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
ïðè ðîæäåíèè â Ðîññèè, 1960—2001 ãã., ÷èñëî ëåò

(Äåìîãðàôè÷åñêèé åæåãîäíèê Ðîññèè, 2002)

Ãîä Ìóæ÷èíû Æåíùèíû

1961—1962 63.78 72.38

1965—1966 64.32 73.41

1970—1971 63.21 73.55

1975—1976 62.32 73.03

1980—1981 61.53 73.09

1985—1986 63.83 73.99

1990 63.79 74.27

1991 63.46 74.27

1992 62.02 73.75

1993 58.91 71.88

1994 57.59 71.18

1995 58.27 71.70

1996 59.75 72.49

1997 60.75 72.89

1998 61.30 72.93

1999 59.93 72.38

2000 59.00 72.20

2001 58.96 72.34
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Ò à á ë è ö à 16.5

Îñíîâíûå äåìîãðàôè÷åñêèå ïîêàçàòåëè äëÿ Ðîññèè (1999)
è Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà (2000) [Ñàôàðîâà, 2001]

Ïîêàçàòåëü Ðîññèÿ Ñ.-Ïåòåðáóðã

Îáùàÿ ÷èñëåííîñòü íàñåëåíèÿ (01.01.2000/01.01.2001), ìëí ÷åë 145.6 4.6

Ñóììàðíûé êîýôôèöèåíò ðîæäàåìîñòè (ðîæäåíèé íà æåíùèíó) 1.17 0.97

Îæèäàåìàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïðè ðîæäåíèè (ëåò):
ìóæ÷èíû
æåíùèíû

59.9
72.4

60.0
72.2

Ñàëüäî ìèãðàöèè, òûñ. ÷åë. 129.1 11.4

Òàáëèöà 16.6

Ïîêàçàòåëè ñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ äëÿ Ðîññèè, 1897—2000 (Ñàôàðîâà, 2002)

Ãîä 1897 1970 1979 1989 1995 1999 2000

Äîëÿ ëèö â âîçðàñòå 60+:
äëÿ ìóæ÷èí
äëÿ æåíùèí
äëÿ âñåãî íàñåëåíèÿ

7.0
7.6
7.3

7.7
14.6
12.0

8.6
18.1
13.7

10.1
19.8
15.3

11.8
20.9
16.6

13.3
22.2
18.1

13.7
22.7
18.5

Äîëÿ ëèö â âîçðàñòå 75+:
äëÿ ìóæ÷èí
äëÿ æåíùèí
äëÿ âñåãî íàñåëåíèÿ

1.3
1.4
1.3

1.5
3.4
2.5

1.5
4.4
3.1

1.9
6.0
4.1

1.8
5.7
3.9

1.9
5.8
4.0

2.0
6.0
4.1

Èíäåêñ ñòàðåíèÿ:
äëÿ ìóæ÷èí
äëÿ æåíùèí
äëÿ âñåãî íàñåëåíèÿ

18.3
20.4
19.4

25.9
61.1
45.1

36.0
91.9
63.4

40.2
92.5
66.2

50.6
105.6
77.4

64.0
127.4
95.0

68.4
135.4
101.2

Äåìîãðàôè÷åñêàÿ íàãðóçêà

Äëÿ ìóæ÷èí:
çà ñ÷åò äåòåé
çà ñ÷åò ëèö â âîçðàñòå 60+
îáùàÿ

69.7
12.8
82.5

47.4
12.3
59.7

35.4
12.7
48.0

38.7
15.6
54.3

35.9
18.1
54.0

31.4
20.1
51.5

30.1
20.6
50.7

Äëÿ æåíùèí:
çà ñ÷åò äåòåé
çà ñ÷åò ëèö â âîçðàñòå 60+
îáùàÿ

67.4
13.8
81.2

38.9
23.7
62.6

31.7
29.1
60.8

36.4
33.7
70.1

33.4
35.2
68.6

29.1
37.0
66.1

27.8
37.6
65.4

Äëÿ âñåãî íàñåëåíèÿ:
çà ñ÷åò äåòåé
çà ñ÷åò ëèö â âîçðàñòå 60+
îáùàÿ

68.5
13.3
81.8

43.2
19.5
62.7

33.5
21.1
54.6

37.6
24.9
62.5

23.8
35.0
58.8

30.2
28.2
59.0

28.9
29.2
58.1

Äîëÿ äåìîãðàôè÷åñêîé íàãðóçêè çà
ñ÷åò ëèö â âîçðàñòå 60+ â îáùåé
äåìîãðàôè÷åñêîé íàãðóçêå:
äëÿ ìóæ÷èí
äëÿ æåíùèí
äëÿ âñåãî íàñåëåíèÿ

15.5
17.0
16.3

20.6
37.9
31.1

26.5
47.9
38.6

28.7
48.0
39.8

33.5
51.3
43.6

39.0
56.0
48.7

40.6
57.5
50.3



Ïîêàçàíî, ÷òî ñòàðåíèå íàñåëåíèÿ Ðîññèè â âîçðàñòå 60 ëåò ñîñòàâèëî
äëÿ âñåãî íàñåëåíèÿ çà ïåðèîä 1897—1997 ãã. — 10.5 ëåò, çà ïåðèîä
1970—1997 ãã. — 5.5 ëåò, çà ïåðèîä 1989—1997 ãã. — 1.5 ãîäà (Ñàôàðîâà,
2002).

16.6. ÁÈÎÄÅÌÎÃÐÀÔÈß

Î, êàê ìû ëþáèì ëèöåìåðèòü
È çàáûâàåì áåç òðóäà
Òî, ÷òî ìû â äåòñòâå áëèæå ê ñìåðòè,
×åì â íàøè çðåëûå ãîäà.

Î. Ìàíäåëüøòàì

Â ïîñëåäíèå ãîäû ïîëó÷èëà ðàçâèòèå íîâàÿ íàó÷íàÿ äèñöèïëèíà — áèî-
äåìîãðàôèÿ (Carey, Vaupel, 2005; Carey, 2008). Áèîäåìîãðàôèÿ óíèêàëüíà â
äâóõ îòíîøåíèÿõ. Âî-ïåðâûõ, îíà ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç íåìíîãèõ ñóáäèñöèï-
ëèí, âûäåëèâøèõñÿ èç ñîöèàëüíûõ íàóê, êîòîðàÿ îõâàòûâàåò áèîëîãèþ (íà-
ïðèìåð, ýâîëþöèîííóþ ïñèõîëîãèþ, íåéðîýêîíîìèêó). Îäíàêî â îòëè÷èå
îò äðóãèõ íàóê, êîòîðûå íàïðàâëåíû íà áèîëîãè÷åñêèå ñóáîáëàñòè (íåâðî-
ëîãèþ) èëè êîíöåïöèè (ýâîëþöèþ), áèîäåìîãðàôèÿ íå èìååò òî÷íûõ áèî-
ëîãè÷åñêèõ ãðàíèö, ÷òî äåëàåò åå íå òîëüêî áîëåå âñåîáúåìëþùåé ìåæäèñ-
öèïëèíàðíîé êîíöåïöèåé, íî òàêæå èìåþùåé ãëóáîêèå áèîëîãè÷åñêèå êîð-
íè äèñöèïëèíîé.

Âî-âòîðûõ, èåðàðõè÷åñêèå îðãàíèçàöèè, êîòîðûìè çàíèìàåòñÿ êàê áèî-
ëîãèÿ (êëåòêà, îðãàí, èíäèâèäóóì), òàê è äåìîãðàôèÿ (èíäèâèäóóì, êîãîðòà,
ïîïóëÿöèÿ), ôîðìèðóþò öåïü, â êîòîðîé èíäèâèäóóì ñëóæèò ñâÿçüþ ìåæäó
íèçøèì ìåõàíèñòè÷åñêèì óðîâíåì è âûñøèì ôóíêöèîíàëüíûì óðîâíåì.
Áèîäåìîãðàôèÿ èäåàëüíî ïðåäíàçíà÷åíà äëÿ äîïîëíåíèÿ è óãëóáëåíèÿ èñ-
ñëåäîâàíèé ïî ñòàðåíèþ ÷åëîâåêà ïóòåì ïîñòðîåíèÿ òåîðèé, èñïîëüçóþùèõ
ìàòåìàòè÷åñêîå è ñòàòèñòè÷åñêîå ìîäåëèðîâàíèå, ïðîâåðêó ãèïîòåç ýêñïå-
ðèìåíòàëüíûìè ìåòîäàìè, è ïîèñêà ñîâïàäåíèé, èñïîëüçóÿ ãåíåòè÷åñêèå è
ýâîëþöèîííûå êîíöåïöèè.

Îñíîâíàÿ ïðîáëåìà â îïðåäåëåíèè èññëåäîâàòåëüñêîé ïîëèòèêè â áèî-
äåìîãðàôè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ ñîñòîèò â âûðàáîòêå ñòðàòåãèè, êîòîðàÿ
óðàâíèâàåò íåîáõîäèìîñòü ñòðîèòü åå íà ãëàâíûõ èñòîðè÷åñêèõ óñèëèÿõ è â
òî æå âðåìÿ ïîääåðæèâàòü íîâûå, êðåàòèâíûå è, â ñâîå âðåìÿ, èññëåäîâàíèÿ
ñ âûñîêèì ðèñêîì, êîòîðûå ìîãóò óêàçàòü íîâûå íàïðàâëåíèÿ èññëåäîâà-
íèÿ. Ñòðàòåãèÿ ðàçâèòèÿ èññëåäîâàíèé â áèîäåìîãðàôèè íà áëèæàéøåå áó-
äóùåå ñîñòîèò â èñïîëüçîâàíèè ñòàðåíèÿ êàê ãëàâíîé, íî íå åäèíñòâåííîé
îðãàíèçàöèîííîé êîíöåïöèè, ðàñïðîñòðàíÿþùåé öåëè íà ðàçâèòèå íîâûõ
íàïðàâëåíèé, ïðèâëå÷åíèå íîâûõ èññëåäîâàòåëåé, îáúåäèíÿÿ èññëåäîâàíèÿ
íà ìåõàíèñòè÷åñêîì è ôóíêöèîíàëüíîì óðîâíÿõ êàê â ëàáîðàòîðèÿõ, òàê è â
åñòåñòâåííîé ñðåäå, è èñïîëüçîâàíèè ãåíåòèêè è ìîäåëèðîâàíèÿ êàê ïåðåñå-
êàþùèõñÿ òåì (Carey, 2008).
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Áèîäåìîãðàôè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ èíâàëèäíîñòè ÿâëÿþòñÿ îäíèì èç
âàæíûõ íîâûõ íàïðàâëåíèé íå òîëüêî ïîòîìó, ÷òî ýêñïåðèìåíòû íà ëàáîðà-
òîðíûõ æèâîòíûõ ñ ïîâðåæäåíèÿìè (íàïðèìåð, íàñåêîìûìè) ïðîëèâàþò
ñâåò íà óíèâåðñàëüíûå ñâîéñòâà è õàðàêòåðèñòèêè ïðîöåññà èíâàëèäèçàöèè,
ñâîéñòâåííûå èíâàëèäíîñòè ó ÷åëîâåêà, íî òàêæå ïîòîìó, ÷òî ðåçóëüòàòû
èññëåäîâàíèé ïîâðåæäåíèé íà æèâîòíûõ ìîãóò äàòü ïðåäñòàâëåíèÿ î ãëó-
áèíå, ñîäåðæàíèè è öåëè èññëåäîâàíèé ïî ýêîëîãèè, ýâîëþöèè è ïîâåäå-
íèþ. Ïðèìåðàìè èññëåäîâàíèé â ýòîì íàïðàâëåíèè ìîãóò áûòü èçó÷åíèå
åñòåñòâåííîé èñòîðèè èíâàëèäíîñòè, ýêñïåðèìåíòàëüíûå ìàíèïóëÿöèè è
èñêóññòâåííàÿ èíâàëèäèçàöèÿ, áèîäåìîãðàôèÿ èíâàëèäíîñòè ëþäåé, ïðèí-
öèïû èíâàëèäíîñòè, áèîäåìîãðàôèÿ ñìåðòè (Carey, 2008).

Â ðàìêàõ ýâîëþöèîííîé, ýêîëîãè÷åñêîé è ïîâåäåí÷åñêîé áèîäåìîãðà-
ôèè ìîãóò ðàçâèâàòüñÿ èññëåäîâàíèÿ ýêîëîãî-ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ çàêîíî-
ìåðíîñòåé, îïèñûâàþùèõ âçàèìîîòíîøåíèÿ ìåæäó âàðèàöèÿìè â ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè æèçíè è îêðóæàþùåé ñðåäîé, â êîòîðîé îáèòàåò âèä. Ïðåä-
ñòàâëÿþòñÿ ïåðñïåêòèâíûìè èññëåäîâàíèÿ â ýòèõ íàïðàâëåíèÿõ â äèêîé
ïðèðîäå. Äðóãîé ïðîáëåìîé â ýòîé îáëàñòè ÿâëÿåòñÿ îöåíêà ïîñëåäñòâèé
äëÿ îðãàíèçìà èçìåíåíèé, ïðîèñõîäÿùèõ â îðãàíèçìå âíóòðèóòðîáíî, â ÷à-
ñòíîñòè íèçêîãî èëè èçáûòî÷íîãî âåñà òåëà ïðè ðîæäåíèè, ïðåäðàñïîëàãà-
þùèõ ê õðîíè÷åñêèì çàáîëåâàíèÿì âî âçðîñëîé æèçíè.

Ïðè èçó÷åíèè áèîäåìîãðàôèè ñîöèàëüíîñòè èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò ãå-
íåòèêà ñîöèàëüíîãî ïîâåäåíèÿ, ñâÿçü ìåæäó ìîäåëÿìè ñîöèàëüíîñòè ó ÷å-
ëîâåêà è æèâîòíûõ, â òîì ÷èñëå æèâóùèõ è â äèêîé ïðèðîäå. Îñîáóþ öåí-
íîñòü èìåþò èññëåäîâàíèÿ ýòèõ âîïðîñîâ íà ïðèìàòàõ.

Ãåíîìíàÿ è ãåíåòè÷åñêàÿ áèîäåìîãðàôèÿ ðàññìàòðèâàåò çíà÷åíèå èíäè-
âèäóàëüíûõ âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé â ýêñïðåññèè ãåíîâ äëÿ ïðîäîëæèòåëü-
íîñòè æèçíè, à òàêæå òàêèå àñïåêòû, êàê ãåíåòèêà è ñòðóêòóðà ñåìüè, ñåëåê-
öèÿ ïðåäïî÷òèòåëüíîãî ïîëà, ãåíåòè÷åñêàÿ ïðåäðàñïîëîæåííîñòü ê ðàêó
èëè èíûì õðîíè÷åñêèì çàáîëåâàíèÿì.

Áûñòðî ðàçâèâàþùèìñÿ íàïðàâëåíèåì áèîäåìîãðàôèè ÿâëÿåòñÿ áîëåå
èíòåíñèâíûé ìàòåìàòè÷åñêèé àíàëèç ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèé, âêëþ÷àþ-
ùèé èññëåäîâàíèÿ ïî ýâîëþöèîííûì òåîðèÿì, ìàòåìàòè÷åñêèå ìîäåëè ìó-
òàãåíåçà/îòáîðà, îáúåäèíåííûé àíàëèç ëîíãèòóäèíàëüíûõ äàííûõ, îöåíêó
ðèñêîâ è òàáëèö äîæèòèÿ, àíàëèç ëîíãèòóäèíàëüíûõ òðàåêòîðèé è ãåííûõ
ïðîôèëåé (ßøèí è äð., 2007; Carey, 2008).
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17.1. ÄÈÍÀÌÈÊÀ ×ÈÑËÅÍÍÎÑÒÈ ÑÒÎËÅÒÍÈÕ

ß ïðåäïî÷èòàþ ñòàðîñòü àëüòåðíàòèâå.

Ìîðèñ Øåâàëüå

Äî ñåðåäèíû ÕÕ âåêà ÷èñëî äîëãîæèòåëåé, îñîáåííî ëèö, äîñòèãøèõ
ñòîëåòíåãî âîçðàñòà áûëî âåñüìà íåâåëèêî. Ïîëàãàþò, ÷òî äî 1800 ã. íå áû-
ëî ëèö, ïåðåøàãíóâøèõ ýòîò ðóáåæ (Jeune, Kannisto, 1997). Îäíàêî íà÷èíàÿ
ñ 1950 ãîäà èõ ÷èñëî óäâàèâàëîñü êàæäûå 10 ëåò â ñòðàíàõ ñ íèçêîé ñìåðò-
íîñòüþ, òàêèõ êàê ñòðàíû Çàïàäíîé Åâðîïû è ßïîíèÿ. Äàííûå î äèíàìèêå
ïîêàçàòåëåé ÷èñëåííîñòè ñòîëåòíèõ â íåêîòîðûõ ñòðàíàõ ïðåäñòàâëåíû â
òàáë. 17.1.

Ìîæíî âèäåòü, ÷òî â íåêîòîðûõ ñòðàíàõ íàáëþäàþòñÿ îïðåäåëåííûå
ôëþêòóàöèè â ÷èñëåííîñòè ñòîëåòíèõ. Ïîëàãàþò, ÷òî îíè ìîãóò áûòü ñâÿçà-
íû êàê ñ ìèãðàöèîííûìè ôàêòîðàìè, òàêèìè êàê ìàññîâàÿ ýìèãðàöèÿ èç Åâ-
ðîïû â ÑØÀ ïåðåä Âòîðîé ìèðîâîé âîéíîé. Cðåäè äðóãèõ ôàêòîðîâ, îïðå-
äåëÿþùèõ ôëþêòóàöèè, ðàññìàòðèâàþò èçìåíåíèÿ òåððèòîðèàëüíîé ïðè-
íàäëåæíîñòè íåêîòîðûõ òåððèòîðèé ðÿäà ãîñóäàðñòâ è ïîâûøåíèå êà÷åñòâà
ðåãèñòðàöèè è âåðèôèêàöèè ñòîëåòíèõ (Robine, Caselli, 2005).

Â Ðîññèè ÷èñëî ñòîëåòíèõ íà 1 ìëí íàñåëåíèÿ â 1979 ã. ñîñòàâèëî 43.6, â
1989 ã. — 68.0; â 1993 ã. — 67.4; â 1995 — 48.7 è â 1996 ã. — 36.8 (Íèêèòèí
è äð., 1999), ò. å. òàêæå íàáëþäàþòñÿ êîëåáàíèÿ ÷èñëåííîñòè ñòîëåòíèõ.

Â 1997 ã. â âîçðàñòå 122 ëåò 64 äíåé óìåðëà ôðàíöóæåíêà ìàäàì Jeanne
Louise Calment, çàðåãèñòðèðîâàííàÿ Êíèãîé ðåêîðäîâ Ãèííåññà êàê èìåâ-
øàÿ ïîäòâåðæäåííóþ äîêóìåíòàëüíî ìàêñèìàëüíóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè ÷åëîâåêà (Robine, Allard, 1998). Ñóùåñòâóåò äîâîëüíî óñòîé÷èâîå
ìíåíèå, ÷òî â íåêîòîðûõ ðåãèîíàõ ìèðà, íàïðèìåð â ãîðàõ Êàâêàçà èëè Ýê-
âàäîðà, ïðîæèâàþò ëþäè ñ èñêëþ÷èòåëüíûì äîëãîëåòèåì (äî 140 ëåò è áî-
ëåå). Òùàòåëüíûå èññëåäîâàíèÿ íå ñìîãëè îáíàðóæèòü íè â Àçåðáàéäæàíå,
íè â äðóãèõ òàêîãî ðîäà ðåãèîíàõ ïðèìåðîâ èñêëþ÷èòåëüíîãî äîëãîëåòèÿ
(Perls et al. 2002). Îáû÷íî ñòîëåòíèìè ñåáÿ íàçûâàëè ëèöà, èñïîëüçîâàâøèå
ñâèäåòåëüñòâà î ðîæäåíèè èëè öåðêîâíûå ñåðòèôèêàòû, ïðèíàäëåæàùèå
ñòàðøèì ðîäñòâåííèêàì (äÿäüÿì èëè òåòêàì) è èìåâøèì îäèíàêîâûå ñî
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Çà÷åì æå äîëãîé æèçíè òû æåëàåøü,
Êîëü òàéíó ìèðà òàê è íå óçíàåøü?

Ôèðäîóñè (934—1024 ãã.)



ñâîèì èìåíà. Íåëüçÿ ñêàçàòü, ÷òî äîëãîæèòåëè â Àçåðáàéäæàíå íå áûëè äî-
ñòàòî÷íî èçó÷åíû. Äåéñòâèòåëüíî, ìíîãèå ëþäè äîæèâàëè äî 80—90 ëåò è
èìåëè õîðîøåå çäîðîâüå.

Âñåñòîðîííåå èññëåäîâàíèå ìåäèêî-ñîöèàëüíûõ àñïåêòîâ äîëãîæèòåëü-
ñòâà èìååò âûñîêèé ïðèîðèòåò â ñîâðåìåííîé ãåðîíòîëîãèè. Ïîëàãàþò, ÷òî
ëèöà, ïðîæèâøèå 100 ëåò è áîëåå ïðåäñòàâëÿþò ñîáîé ëó÷øèé ïðèìåð
óñïåøíîãî ñòàðåíèÿ, ïîñêîëüêó ó íèõ ïðàêòè÷åñêè îòñóòñòâóþò îñíîâíûå
àññîöèèðîâàííûå ñî ñòàðåíèåì çàáîëåâàíèÿ èëè îíè ðàçâèâàþòñÿ çíà÷è-
òåëüíî ïîçäíåå (Franceschi et al., 2008). Îïóáëèêîâàíû ðåçóëüòàòû èññëåäî-
âàíèÿ ñòîëåòíèõ â Ôèíëÿíäèè (Louhija, 1994), Êèòàå (Zhenglian et al., 1997),
ßïîíèè (Tauchi et al., 1999), Äàíèè (Andersen-Ranberg et al., 2001) è ðÿäå
äðóãèõ ñòðàí. Â ìîíîãðàôèè «ßïîíñêèå ñòîëåòíèå: ìåäèöèíñêèå èññëåäîâà-
íèÿ ôèíàëüíûõ ñòàäèé æèçíè ÷åëîâåêà» (Tauchi et al., 1999) îáîáùåí óíè-
êàëüíûé ïî îáúåìó è ìíîãîãðàííîñòè èçó÷åíèÿ ðàçëè÷íûõ àñïåêòîâ ìàòå-
ðèàë. ×èñëî ñòîëåòíèõ, çàðåãèñòðèðîâàííûõ â ßïîíèè, âûðîñëî ñî 153 â
1963 ã. äî 10 158 â 1998 ã. Ïðè ýòîì, â îòëè÷èå îò ñòðàí Åâðîïû, â ßïîíèè
óñòàíîâëåíû ñóùåñòâåííûå ðåãèîíàëüíûå ðàçëè÷èÿ â èõ ÷èñëå. Òàê, åñëè â
ïðåôåêòóðå Îêèíàâà ñòîëåòíèõ áûëî 22.55 íà 100 000 íàñåëåíèÿ, òî â ïðå-
ôåêòóðå Ñàèòàìà òîëüêî 2.91 íà 100 000 íàñåëåíèÿ. Â 2002 ã. ÷èñëî ñòîëåò-
íèõ äîñòèãëî íà Îêèíàâå óæå 55.4 íà 100 000 ÷åëîâåê (Willcox et al., 2006,
2006a). Èíòåðåñíû äàííûå î ìåñòå ðîæäåíèÿ ñòîëåòíèõ. Ñðåäè ñòîëåòíèõ
æèòåëåé Òîêèî ëèøü 33.4 % ðîäèëèñü â ãîðîäàõ, òîãäà êàê 44.4 % ðîäèëèñü
â ñåëüñêîõîçÿéñòâåííûõ äåðåâíÿõ, 13.5 % — â ðûáàöêèõ äåðåâíÿõ è 8.5 % â
ãîðíûõ äåðåâíÿõ (Tauchi et al., 1999). Â îòëè÷èå îò òîêèéñêèõ ñòîëåòíèõ, â
ïðåôåêòóðå Îêèíàâà 79.2 % æèòåëåé, äîñòèãøèõ ýòîãî âîçðàñòà, íèêîãäà íå
ïîêèäàëè ìåñòà ñâîåãî ðîæäåíèÿ. Ñðåäè 349 òîêèéñêèõ ñòîëåòíèõ ëèøü
3.4 % íå èìåëè ñèáëèíãîâ, òîãäà êàê ñðåäè îñòàëüíûõ ÷èñëî áðàòüåâ è/èëè
ñåñòåð ñîñòàâèëî â ñðåäíåì 4.3 ïðè ìàêñèìóìå 12. Ïðèìå÷àòåëüíî, ÷òî ñðå-
äè ñòîëåòíèõ ìóæ÷èí îíè áûëè ïåðâûì èëè âòîðûì â ñåìüå ñûíîì, à ñðåäè
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Ò à á ë è ö à 17.1

Äèíàìèêà êîëè÷åñòâà ëèö â âîçðàñòå 100 ëåò è ñòàðøå
íà 1 ìëí íàñåëåíèÿ â ñòðàíàõ ñ íèçêîé ñìåðòíîñòüþ â 1960 — 2001 ãã.

(Jeune, Kallisto, 1997; Robine, Caselli, 2005, ñ èçìåíåíèÿìè)

Ñòðàíà 1960 ãîä 1990 ãîä 2001 ãîä

Øâåéöàðèÿ 5.4 50.4 89

Ôðàíöèÿ 8.1 67.9 76

Èòàëèÿ 5.4 35.5 54

ßïîíèÿ 1.7 25.3 53

Àíãëèÿ è Óýëüñ 11.6 76.3 53

Øâåöèÿ 9.6 68.1 51

Íîðâåãèÿ 20.4 70.7 41

Äàíèÿ 4.1 62.8 37

Íèäåðëàíäû 5.4 54.7 29



æåíùèí — îíè áûëè ïåðâîé èëè âòîðîé äî÷åðüþ. Ïðè àíàëèçå áåç ðàçäåëå-
íèÿ ïî ïîëó îêàçàëîñü, ÷òî ïîðÿäîê ðîæäåíèÿ íå êîððåëèðîâàë ñ âåðîÿò-
íîñòüþ äîæèòü äî 100 ëåò. Ñðåäè âñåõ ÿïîíñêèõ ñòîëåòíèõ 22 % íèêîãäà íå
ïîñåùàëè øêîëó, 75 % çàêîí÷èëè òîëüêî íà÷àëüíóþ øêîëó è ëèøü 2 % çà-
êîí÷èëè ñðåäíþþ øêîëó. Óíèâåðñèòåòñêîå îáðàçîâàíèå èìåëè ëèøü íåìíî-
ãèå (1 %). Îäíàêî òîêèéñêèå ñòîëåòíèå èìåëè ñóùåñòâåííî áîëåå âûñîêèé
óðîâåíü îáðàçîâàíèÿ: íå èìåëè íèêàêîãî îáðàçîâàíèÿ ëèøü 4 %, íà÷àëüíóþ
øêîëó îêîí÷èëè 63.3 %, 19.8 % ïîëó÷èëè ñðåäíåå îáðàçîâàíèå, à 12.6 % —
âûñøåå îáðàçîâàíèå. Ïî äàííûì íà 1993 ã. ñðåäè 500 ñòîëåòíèõ ÿïîíöåâ (â
öåëîì ïî ñòðàíå) 18.2 % ìóæ÷èí èìåëè âûñøåå îáðàçîâàíèå. Ìîæíî ïðåäïî-
ëàãàòü, ÷òî ëþäè ñ áîëåå âûñîêèì óðîâíåì îáðàçîâàíèÿ íàõîäèëèñü â áîëåå
ýêîíîìè÷åñêè ïðèâèëåãèðîâàííîì ïîëîæåíèè, ÷òî ïîçâîëÿëî èìåòü ëó÷øåå
ñîñòîÿíèå çäîðîâüÿ è ïðåäóïðåæäàòü çàáîëåâàíèÿ. Îäíàêî íà Îêèíàâå 18 %
ñòîëåòíèõ ìóæ÷èí è 42 % æåíùèí íèêîãäà íå ïîñåùàëè øêîëó, ÷òî ñâèäå-
òåëüñòâóåò î òîì, ÷òî âûñîêèé óðîâåíü îáðàçîâàíèÿ íå ÿâëÿåòñÿ óíèâåðñàëü-
íûì ôàêòîðîì, ñïîñîáñòâóþùèì äîëãîëåòèþ âî âñåõ ðåãèîíàõ (Tauchi et al.,
1999; Willcox et al., 2006). Â Ãðåöèè ñðåäè 113 ìóæ÷èí è 376 æåíùèí â âîç-
ðàñòå 100 ëåò è áîëåå áûëî ñîîòâåòñòâåííî: íåãðàìîòíûõ — 23 è 73 %, ñ íà-
÷àëüíûì îáðàçîâàíèåì — 58 è 24 %, îêîí÷èâøèõ ñðåäíþþ øêîëó — 14 è
3 %, ñ âûñøèì îáðàçîâàíèåì — 5 è 0.3 % (Stathakos et al., 2005).

Çíà÷èòåëåí ðîñò ÷èñëà ñòîëåòíèõ è â Êèòàéñêîé Íàðîäíîé Ðåñïóáëèêå.
Ñ 1982 ïî 1990 ã. èõ ÷èñëî óâåëè÷èâàëîñü åæåãîäíî íà 7.1 %, ñîñòàâèâ â
1990 ãîäó 6681 ÷åëîâåê (Zgenglian et al., 1997). Êàê è â äðóãèõ ñòðàíàõ, â
Êèòàå ñðåäè ñòîëåòíèõ áûëî çíà÷èòåëüíî áîëüøå æåíùèí. 71 % ìóæ÷èí è
93 % æåíùèí ñðåäè íèõ áûëè íåãðàìîòíû, òàê êàê íå ïîëó÷àëè íèêàêîãî
îáðàçîâàíèÿ. Ñðåäè ìåäèêî-ñîöèàëüíûõ ôàêòîðîâ, èçó÷åííûõ ó ñòîëåòíèõ,
ìíîãèå ìîãóò èìåòü áëàãîïðèÿòíîå çíà÷åíèå äëÿ äîëãîëåòèÿ, òîãäà êàê äðó-
ãèå — íåãàòèâíîå. Ê ïåðâûì ìîæíî îòíåñòè òàêèå ôàêòîðû, êàê âûñîêèé
óðîâåíü îáðàçîâàíèÿ, óðîâåíü äîõîäîâ, ïðîæèâàíèå â ñåìüå, íåóïîòðåáëå-
íèå òàáàêà è àëêîãîëÿ (Tauchi et al., 1999). Áîëüøîå çíà÷åíèå èìåþò îñîáåí-
íîñòè ïèòàíèÿ è äèåòè÷åñêèå ïðèâû÷êè íà ïðîòÿæåíèè æèçíè. Ñðåäè ÿïîí-
ñêèõ ñòîëåòíèõ îáîåãî ïîëà ëèøü 5.1 % êóðÿò òàáàê (äëÿ ìóæ÷èí ýòîò ïîêà-
çàòåëü íåñêîëüêî âûøå — 9.9 %). Îäíàêî îòìå÷åíû äîñòàòî÷íî çàìåòíûå
ðåãèîíàëüíûå âàðèàöèè ýòîãî ïîêàçàòåëÿ — îò 3.2 % â ïðåôåêòóðå Àè÷è äî
12 % íà Îêèíàâå (Tauchi et al., 1999). Cðåäè ñòîëåòíèõ, ïðîæèâàþùèõ íà
Îêèíàâå, 45.5 % íèêîãäà íå óïîòðåáëÿëè àëêîãîëüíûå íàïèòêè, òîãäà êàê
18 % ïîòðåáëÿþò èõ ðåãóëÿðíî.

L. S. Coles (2005) îïóáëèêîâàë òùàòåëüíî ïðîâåðåííûé Ìåæäóíàðîä-
íûì êîìèòåòîì äåìîãðàôèè ñïèñîê ëèö, ïðîæèâøèõ 110 è áîëåå ëåò.
Â ñïèñêå 95 ÷åëîâåê, ñðåäè êîòîðûõ 45 áûëè æèâû íà 31 äåêàáðÿ 2003 ã. è
50 óìåðëè â òå÷åíèå 2003 ãîäà. Ñàìûìè ñòàðûìè ñðåäè æèâûõ áûëè Øàð-
ëîòòà Áåíêíåð (ÑØÀ) è Õóàí Ðèóäàâåö, èì èñïîëíèëîñü 114 ëåò, à Êàìàòî
Õîíãî èç ßïîíèè, óìåðøèé 31 îêòÿáðÿ 2003 ã., ïåðåæèë íà 1.5 ìåñÿöà ñâîå
116-ëåòèå. Â ñïèñêå — ïðåäñòàâèòåëè 13 ñòðàí, ïðè÷åì â ÑØÀ ñâåðõäîëãî-
æèòåëåé áûëî áîëüøå âñåãî — 46 ÷åëîâåê, â ßïîíèè — 17, â Èòàëèè — 12,
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ïî 4 — â Ãåðìàíèè è Íîðâåãèè, â îñòàëüíûõ — ïî 2—1 (Èñïàíèÿ, Íèäåð-
ëàíäû, Âåëèêîáðèòàíèÿ, Ïîðòóãàëèÿ, Êàíàäà, Ôðàíöèÿ, Áåëüãèÿ è Øâåöèÿ).
Â ÑØÀ â 1990 ã. áûëî îêîëî 28 òûñÿ÷ ëèö ñòàðøå 100 ëåò, â 2001 ã. —
42 òûñÿ÷è è ïðîãíîç íà 2050 ã. — 834 òûñÿ÷ ñòîëåòíèõ. Ïåðñîíàëüíûå èí-
òåðâüþ ñ 7 ñâåðõäîëãîæèòåëÿìè ïîçâîëèëè îõàðàêòåðèçîâàòü îñíîâíûå ÷åð-
òû èõ çäîðîâüÿ. Âñåì áûëè ñâîéñòâåííû ñóùåñòâåííîå ñíèæåíèå ñëóõà è
çðåíèÿ, ïîòåðÿ îáîíÿíèÿ, ïîòåðÿ çóáîâ (êîððèãèðîâàííàÿ ïðîòåçèðîâàíèåì),
òîíêàÿ ìîðùèíèñòàÿ êîæà, ïëîõàÿ îðèåíòàöèÿ, ñîõðàíåíèå äîëãîâðåìåííîé
ïàìÿòè. Ñóùåñòâåííûå íåéðîäåãåíåðàòèâíûå çàáîëåâàíèÿ âûÿâëåíû ëèøü â
1 ñëó÷àå. Âñå îáñëåäîâàííûå èìåëè îòìåííîå çäîðîâüå â ìîëîäîñòè è âïåð-
âûå îáðàòèëèñü ê âðà÷ó ïîñëå äîñòèæåíèÿ 90 ëåò. Ñðåäè íèõ íå áûëî ñòðà-
äàþùèõ îæèðåíèåì, õîòÿ áûëè êóðèëüùèêè è ïüþùèå, ìàëî êòî ðåãóëÿðíî
çàíèìàëñÿ ôèçè÷åñêèìè óïðàæíåíèÿìè èëè ñëåäèë çà äèåòîé. Ïî÷òè âñå
èìåëè áðàòüåâ è ñåñòåð èëè ðîäèòåëåé-äîëãîæèòåëåé. Íå âñåì óìåðøèì ñó-
ïåðäîëãîæèòåëÿì óäàåòñÿ ïðîèçâåñòè àóòîïñèþ. Îáû÷íî ïðîòèâ ýòîãî âîç-
ðàæàþò èõ ðîäñòâåííèêè. Âìåñòå ñ òåì ìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå òêà-
íåé òàêèõ ëèö èìåëî áû ÷ðåçâû÷àéíî áîëüøîå íàó÷íîå çíà÷åíèå. Àâòîð
ñòàòüè ïîëàãàåò, ÷òî, íåñìîòðÿ íà ñóùåñòâåííûé ðîñò ÷èñëà ñòîëåòíèõ è ñó-
ïåðäîëãîæèòåëåé, òðóäíî îæèäàòü, ÷òî â áëèæàéøèå ãîäû áóäåò ïðåâçîé-
äåí ðåêîðä ôðàíöóæåíêè Æàííû Êàëüìåíò, ïðîæèâøåé 122 ãîäà 164 äíÿ.

Â 2006 ã. áûë îïóáëèêîâàí âåðèôèöèðîâàííûé ñïèñîê 60 ÷åëîâåê,
ïðîæèâøèõ 114 ëåò è áîëåå, êàê óìåðøèõ, òàê è æèâûõ (òàêèõ áûëî 3 ÷åëî-
âåêà) íà 11 àâãóñòà 2006 ã. (Los Angeles Gerontology Research Group, 2006).
Ñðåäè íèõ 6 ìóæ÷èí è 54 æåíùèíû (1 : 9) èç 14 ñòðàí. Áîëüøå âñåãî ñóïåð-
äîëãîæèòåëåé áûëî â ÑØÀ — 31 ÷åëîâåê. Çàòåì ñëåäóåò ßïîíèÿ — 15 ÷å-
ëîâåê, Âåëèêîáðèòàíèÿ — 8, Ôðàíöèÿ — 5 è Ïóýðòî-Ðèêî — 2. Äðóãèå
ñòðàíû â ýòîì ñïèñêå áûëè ïðåäñòàâëåíû òîëüêî îäíèì ñóïåðäîëãîæèòå-
ëåì êàæäàÿ.

Âòðîå ìåñòî ïîñëå Æ. Êàëüìåíò è ïåðâîå ìåñòî â ñïèñêå ñðåäè ìóæ-
÷èí-äîëãîæèòåëåé çàíèìàåò ìóæ÷èíà-ÿïîíåö, êîòîðûé ïðîæèë 120 ëåò
237 äíåé. 119-ëåòíåãî âîçðàñòà äîñòèãëà 1 æåíùèíà, 117 ëåò — 2 æåíùèíû,
116 ëåò — 4 æåíùèíû, 115 ëåò — 1 ìóæ÷èíà è 11 æåíùèí. Îñòàëüíûå, óïî-
ìÿíóòûå â ñïèñêå, ïðåîäîëåëè ðóáåæ 114 ëåò.

17.2. ÇÀÁÎËÅÂÀÅÌÎÑÒÜ È ÏÐÈ×ÈÍÛ ÑÌÅÐÒÈ Ó ÑÒÎËÅÒÍÈÕ

×òî íè ãîä — óìåíüøàþòñÿ ñèëû,
Óì ëåíèâåå, êðîâü õîëîäíåé....

Í. À. Íåêðàñîâ

Èññëåäîâàíèÿ, â êîòîðûõ ïðîèçâîäèëîñü ñðàâíåíèå ñòîëåòíèõ ñ ïîæè-
ëûìè (îáû÷íî îêîëî 60 ëåò, êîãäà äðàìàòè÷åñêè ðàñòåò ñìåðòíîñòü, ÷òîáû
èçáåæàòü êîãîðòíîãî ýôôåêòà), ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ñòîëåòíèå íå
ïîäâåðæåíû îñíîâíûì àññîöèèðîâàííûì ñ âîçðàñòîì çàáîëåâàíèÿì, è íå-
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áîëüøîå èõ ÷èñëî ìîæåò èìåòü âïîëíå õîðîøåå çäîðîâüå (êàòåãîðèÿ, îáî-
çíà÷àåìàÿ êàê «ãðóïïà À» C. Franceschi è ñîàâò. (2000), êàê «áåãëåöû» («es-
capers») ïî J. Evert è ñîàâò. (2003), èëè êàê «èñêëþ÷åíèÿ» («exceptionals»)
ïî êëàññèôèêàöèè Y. Gondo è ñîàâò. (2006). C. Franceschi è ñîàâò. (2007) ïî-
ëàãàþò, ÷òî ñòîëåòíèå íå ÿâëÿþòñÿ ñàìûìè êðåïêèìè (robust) ïðåäñòàâèòå-
ëÿìè ñâîåé âîçðàñòíîé êîãîðòû, à ñêîðåå òåìè, êòî ëó÷øå àäàïòèðóåòñÿ è
ðåàäàïòèðóåòñÿ êàê ñ áèîëîãè÷åñêîé, òàê è íå ñ áèîëîãè÷åñêîé òî÷åê çðå-
íèÿ. Â êà÷åñòâå ïðèìåðà àâòîðû ïðèâîäÿò íàáëþäåíèÿ î òîì, ÷òî ó ñòîëåò-
íèõ ÷àñòî áîëåå âûðàæåíà ëè÷íîñòü è õîðîøåå íàñòðîåíèå ïåðåä ëèöîì
æèçíåííûõ ñòðåññîâ (íàïðèìåð, ïðè ëè÷íîì ãîðå è ò. ï.), ÷òî ïîìîãàåò èì
âûæèòü. Îòìå÷àþò, ÷òî ñðåäè ñòîëåòíèõ 15—25 % èìåþò âïîëíå ñîõðàíåí-
íûå êîãíèòèâíûå ôóíêöèè, à ó òåõ, ó êîãî îíè âñå æå ñíèæåíû, êëèíè÷å-
ñêèå ïðîÿâëåíèÿ íàðóøåíèé ýòîé ôóíêöèè â 90 % ñëó÷àåâ íàáëþäàëèñü â
âîçðàñòå 92 ëåò (Hitt et al., 1999; Perls, 2005).

Áîëüøîé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿåò àíàëèç õàðàêòåðà çàáîëåâàåìîñòè ó ñòî-
ëåòíèõ. Çàáîëåâàíèÿ, ÿâëÿþùèåñÿ ñåðüåçíîé ïðîáëåìîé äëÿ ïîæèëûõ ëþ-
äåé, òàêèå êàê äåìåíöèÿ, àòåðîñêëåðîç, áîëåçíü Ïàðêèíñîíà è íåêîòîðûå
äðóãèå, ñðàâíèòåëüíî ðåäêî âûÿâëÿëèñü ó ñòîëåòíèõ ÿïîíöåâ. Ó íèõ òàêæå
áûëè ðåäêè çàáîëåâàíèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû, ó íèõ íå÷àñòî îáíà-
ðóæèâàëè ïîâûøåííîå êðîâÿíîå äàâëåíèå, à îñíîâíûå áèîõèìè÷åñêèå ïî-
êàçàòåëè â êðîâè áûëè â íîðìàëüíûõ ïðåäåëàõ. Ó ëèö â âîçðàñòå 100 ëåò è
ñòàðøå ðåäêî âûÿâëÿëèñü çëîêà÷åñòâåííûå íîâîîáðàçîâàíèÿ, íå íàáëþäà-
ëîñü ñóùåñòâåííûõ îòêëîíåíèé â óðîâíå ãîðìîíîâ èëè èììóíîëîãè÷åñêîì
ñòàòóñå (Tauchi et al., 1999). Ñðåäè îáñëåäîâàííûõ 269 ñòîëåòíèõ, ïðîæèâà-
þùèõ â Òîêèî, ãèïåðòîíèÿ íàáëþäàëàñü â 29.4 % ñëó÷àåâ, ñåðäå÷íî-ñîñóäè-
ñòûå çàáîëåâàíèÿ — â 19.0 %, àïîïëåêñèÿ — â 13.8 %, ñàõàðíûé äèàáåò — â
3.3 %, ïåðåëîì áåäðà — â 24.5 %, çëîêà÷åñòâåííûå îïóõîëè — â 12.6 %,
õðîíè÷åñêàÿ ëåãî÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü — â 10.8 % (Shimizu et al., 2004).

Â òàáë. 17.2 ñóììèðîâàíû äàííûå î âûÿâëåííîé ïàòîëîãèè ó æèòåëåé
äâóõ ïðåôåêòóð â ßïîíèè â ñîïîñòàâëåíèè ñ ñîîòâåòñòâóþùèìè ïîêàçàòå-
ëÿìè ó ñòîëåòíèõ æèòåëåé Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà.

Ìîæíî âèäåòü, ÷òî æèòåëè ïðåèìóùåñòâåííî àãðàðíîãî ðåãèîíà (ïðå-
ôåêòóðà Àè÷è) ïî ñðàâíåíèþ ñî ñòîëåòíèìè æèòåëÿìè ìåãàïîëèñà Òîêèî
èìåëè ñóùåñòâåííî áîëåå âûñîêóþ ÷àñòîòó ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèé, êðîìå
çàáîëåâàíèé ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû, ÷àñòîòà êîòîðûõ áûëà îäèíàêî-
âà. Îäíàêî ñîñòîÿíèå çäîðîâüÿ ñòîëåòíèõ æèòåëåé Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà áûëî
ìíîãî õóæå, ÷åì ó ñòîëåòíèõ ïðåôåêòóðû Àè÷è. Âîçìîæíî, ÷òî íà çäîðîâüå
ñòîëåòíèõ æèòåëåé Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà ñêàçàëèñü ïîñëåäñòâèÿ áëîêàäû âî
âðåìÿ Âòîðîé ìèðîâîé âîéíû, ïîñêîëüêó áîëüøèíñòâî èç íèõ áûëè â êîëü-
öå áëîêàäû.

Ïî äàííûì Äàòñêîãî ïîïóëÿöèîííîãî èññëåäîâàíèÿ 207 ëèö â âîçðàñòå
áîëåå 100 ëåò 72 % èç íèõ èìåëè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâàíèÿ, îñòåî-
àðòðèò — 54 %, ãèïåðòîíè÷åñêóþ áîëåçíü — 52 %, äåìåíöèþ — 51 %, è
èøåìè÷åñêóþ áîëåçíü ñåðäöà — 28 % (Andersen-Ranberg et al., 2001).
Â ñðåäíåì êàæäûé îáñëåäîâàííûé èìåë 4.3 çàáîëåâàíèÿ. Ëèøü ó îäíîãî èç
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207 ïðè îáñëåäîâàíèè íå áûëî âûÿâëåíî êàêèõ-ëèáî õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâà-
íèé. Â Êèòàå 58.8 % ìóæ÷èí è 50 % æåíùèí â âîçðàñòå ñ 100 ëåò è áîëåå
ñòðàäàëè êàêèì-ëèáî ñåðüåçíûì çàáîëåâàíèåì, îäíàêî îêîëî 41.2 % ìóæ-
÷èí è 48.5 % æåíùèí ïðè îáñëåäîâàíèè íå èìåëè ñåðüåçíûõ çàáîëåâàíèé.

Ïðè îáñëåäîâàíèè 113 ìóæ÷èí è 376 æåíùèí â âîçðàñòå 100 ëåò è áîëåå
â Ãðåöèè áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ïðèìåðíî ó îäíîé òðåòè íå áûëî íèêàêèõ
«ñåðüåçíûõ» ïðîáëåì ñî çäîðîâüåì (Stathakos et al., 2005). Èíäåêñ ìàññû òå-
ëà ñîñòàâèë â ñðåäíåì 23.7 êã/ì2 ó ìóæ÷èí è 22.4 êã/ì2 ó æåíùèí. Ïðèìåðíî
òðåòü ìóæ÷èí è 20 % æåíùèí âåëè àêòèâíûé îáðàç æèçíè. Îòíîñèòåëüíîå
÷èñëî (â %) ñòîëåòíèõ ìóæ÷èí è æåíùèí, ñòðàäàâøèõ ðàçëè÷íûìè çàáî-
ëåâàíèÿìè, ñîñòàâèëî ñîîòâåòñòâåííî: îñòåîïîðîç — 38 è 52 %; îñòåî-
àðòðèò — 29 è 52 %; íàðóøåíèÿ çðåíèÿ èëè ñëåïîòà — 43 è 39 %; ïîòåðÿ
ñëóõà — 39 è 40 %; ãèïåðòîíèÿ — 23 è 43 %; äåìåíöèÿ — 10 è 22 %; äûõà-
òåëüíàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü — 15 è 10 %; ñòåíîêàðäèÿ — 6 è 11 %; ñàõàðíûé
äèàáåò — 5 è 6 %; áîëåçíü Ïàðêèíñîíà — 4 è 4 %; ïåðåíåñëè èíñóëüò — 11
è 12 %; èíôàðêò ìèîêàðäà — 5 è 4 %; áîëåëè ðàêîì — 3 è 4 %.

Ðàñïðîñòðàíåííîñòü ñàõàðíîãî äèàáåòà ñðåäè ñòîëåòíèõ çà ïîñëåäíèå
15 ëåò ÕÕ âåêà óâåëè÷èëàñü ñ 5.9 % â 1985 ã. äî 7.3 % â 1999 ã., îäíàêî áû-
ëà çíà÷èòåëüíî ìåíüøåé, ÷åì ñðåäè ëèö â âîçðàñòå îò 65 äî 64 ëåò, ó êîòî-
ðûõ ýòè ïîêàçàòåëè ñîñòàâèëè 13.11 è 15.11 % ñîîòâåòñòâåííî (Motta et al.,
2008). Àâòîðû îòìå÷àþò, ÷òî ñàõàðíûé äèàáåò íå ñïîñîáñòâóåò äîñòèæåíèþ
ñòîëåòíåãî âîçðàñòà.

Îñîáûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò ñâåäåíèÿ î ñîñòîÿíèè çäîðîâüÿ è çàáîëå-
âàåìîñòè ñóïåðäîëãîæèòåëåé. Ïðè îáñëåäîâàíèè 32 æèòåëåé ÑØÀ â âîçðà-
ñòå îò 110 äî 119 ëåò áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî 59 % èç íèõ â ðàçíîé ñòåïåíè
íå ìîãëè ñåáÿ îáñëóæèâàòü, òîãäà êàê 41 % áûëè ôóíêöèîíàëüíî íåçàâèñè-
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Ò à á ë è ö à 17.2

×àñòîòà ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèé ó ñòîëåòíèõ æèòåëåé äâóõ ïðåôåêòóð ßïîíèè
è Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà (Tauchi et al., 1999; Ïóøêîâà, Ëåíñêàÿ, 1999)

Çàáîëåâàíèÿ

ßïîíèÿ
Ñàíêò-Ïåòåðáóðã,

n = 38Ïðåôåêòóðà Àè÷è,
n = 200

Òîêèî,
n = 331

n % n % n %

Çàáîëåâàíèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäè-
ñòîé ñèñòåìû*

39 19.5 64 19.3 14 36.9

Ïàòîëîãèÿ çðåíèÿ 54 27.0 6 1.8 10 26.3

Çàáîëåâàíèÿ íåðâíîé ñèñòåìû 24 12.0 10 3.0 11 28.9

Çàáîëåâàíèÿ îïîðíî-äâèãàòåëü-
íîãî àïïàðàòà

30 15.0 1 0.3 25 65.8

Ïåðåëîì øåéêè áåäðà 19 9.5 7 2.1 8 21.1

Äåìåíöèÿ 32 16.0 5 1.5 10 26.3

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — ó æèòåëåé ßïîíèè — ãèïåðòîíè÷åñêàÿ áîëåçíü.



ìû èëè òðåáîâàëè ìèíèìàëüíîé ïîìîùè (Schoenhofen et al., 2006). Òîëüêî
íåìíîãèå èç ýòîé ãðóïïû èìåëè â àíàìíåçå ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâà-
íèÿ, âêëþ÷àÿ 2 ñëó÷àÿ èíôàðêòà ìèîêàðäà (6 %) è 4 ñëó÷àÿ èíñóëüòà (13 %).
7 ÷åëîâåê (22 %) ïðèíèìàëè ãèïîòåíçèâíûå ñðåäñòâà â ñâÿçè ñ ãèïåðòåí-
çèåé, ó 8 (25 %) â ïðîøëîì áûë ðàê (èçëå÷åííûé), â 1 ñëó÷àå áûë ñàõàðíûé
äèàáåò è åùå â îäíîì — áîëåçíü Ïàðêèíñîíà. 14 îáñëåäîâàííûõ (44 %)
èìåëè ïðîÿâëåíèÿ îñòåîïîðîçà è 28 (88 %) — êàòàðàêòó. Òàêèì îáðàçîì, ñó-
ïåðäîëãîæèòåëè èìåëè èëè çàìåäëåííîå òå÷åíèå çàáîëåâàíèé, èëè èçáåãàëè
èõ â ñâîåé èñêëþ÷èòåëüíî äîëãîé æèçíè.

Íåáåçûíòåðåñíû äàííûå î ïðè÷èíàõ ñìåðòè 40 ñòîëåòíèõ æèòåëåé Âåíû
(Àâñòðèÿ), êîòîðûå óìåðëè íå â áîëüíèöå (Berzlanovich et al., 2005). Áûëè
ïðîàíàëèçèðîâàíû ðåçóëüòàòû àóòîïñèè 11 ìóæ÷èí è 29 æåíùèí â âîçðàñòå
îò 100 äî 108 ëåò, îòîáðàííûå èç 42 398 àóòîïñèé, ïðîèçâåäåííûõ çà 18 ëåò
â Èíñòèòóòå ñóäåáíîé ìåäèöèíû Âåíû. Íåñìîòðÿ íà òî ÷òî â 60 % ñëó÷àåâ
ñòîëåòíèå îïèñûâàëèñü â ìåäèöèíñêèõ äîêóìåíòàõ êàê çäîðîâûå ëþäè, â
100 % íà àóòîïñèè áûëè óñòàíîâëåíû îñòðûå îðãàíè÷åñêèå íàðóøåíèÿ, êî-
òîðûå ïðèâåëè èõ ê ñìåðòè. Â 58 % ýòî áûëè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëå-
âàíèÿ, 25 % ñîñòàâèëè çàáîëåâàíèÿ äûõàòåëüíîé ñèñòåìû, ïîðàæåíèÿ æåëó-
äî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà â 5 % è ñîñóäîâ ãîëîâíîãî ìîçãà â 2 % (òàáë. 17.3).
Åñòåñòâåííî, ÷òî ìíîãèå ñòîëåòíèå èìåëè ñîïóòñòâóþùèå çàáîëåâàíèÿ
(ñåðäå÷íóþ íåäîñòàòî÷íîñòü, íåâðîëîãè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ, áîëåçíè ïå÷å-
íè è æåë÷åêàìåííóþ áîëåçíü), êîòîðûå íå áûëè ïðè÷èíîé èõ ñìåðòè. Ýòè
íàáëþäåíèÿ ñîîòâåòñòâóþò äàííûì î ïðè÷èíàõ ñìåðòè ñòîëåòíèõ â Äàíèè,
ó êîòîðûõ 78 % ñîñòàâèëè òàêæå ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâàíèÿ (Ander-
sen-Ranberg et al., 2001). Ñëó÷àåâ ðàêà â ýòîé ãðóïïå âûÿâëåíî íå áûëî.
Î ñóùåñòâåííîì ñíèæåíèè ðèñêà ðàçâèòèÿ çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâà-
íèé ó ñòîëåòíèõ ëþäåé ñîîáùàåòñÿ â ðÿäå ðàáîò (Bordin et al., 1999; Miyashi
et al., 2000; Pompei, Wilson, 2001).

Â ðàìêàõ ïðîåêòà èçó÷åíèÿ ñòîëåòíèõ â Íîâîé Àíãëèè (ÑØÀ) áûëè
ïðîàíàëèçèðîâàíû ñâåäåíèÿ î çàáîëåâàåìîñòè ðàêîì ó 1143 ÷åëîâåê
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Îñíîâíûå ïðè÷èíû ñìåðòè ó ñòîëåòíèõ è ëèö ñòàðøå 85 ëåò,
óìåðøèõ íå â áîëüíèöå (Benzlanovich et al., 2005, ñ èçìåíåíèÿìè)

Ïðè÷èíà ñìåðòè
Ñòîëåòíèå, n = 40

Ïàöèåíòû ñòàðøå 85 ëåò,
n = 1880

÷èñëî % ÷èñëî %

Ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâàíèÿ 27 68 1465 78

Çàáîëåâàíèÿ äûõàòåëüíîé ñèñòåìû 15 15 246 13

Çàáîëåâàíèÿ æåëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà 2 5 94 5

Ðàê 0 0 27 1

Çàáîëåâàíèÿ ÖÍÑ 1 2 53 3

Çàáîëåâàíèÿ ìî÷åïîëîâîé ñèñòåìû 0 0 26 1

Ìåòàáîëè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ 0 0 2 0.1



(776 æåíùèí è 367 ìóæ÷èí) â âîçðàñòå îò 90 äî 119 ëåò (Andersen et al.,
2005). Çëîêà÷åñòâåííûå íîâîîáðàçîâàíèÿ (áåç ó÷åòà ðàêà êîæè) áûëè âûÿâ-
ëåíû ó 20 % æåíùèí (152 ñëó÷àÿ) è 22 % ìóæ÷èí (80 ñëó÷àåâ), ÷òî ñóùåñò-
âåííî íèæå, ÷åì âåðîÿòíîñòü ðàçâèòèÿ ðàêà çà âñþ æèçíü (0—85 ëåò) ïî
äàííûì SEER Íàöèîíàëüíîãî èíñòèòóòà ðàêà ÑØÀ, êîòîðàÿ ñîñòàâëÿåò
34.4 %. Íàèáîëåå ÷àñòûìè ó äîëãîæèòåëåé áûëè çëîêà÷åñòâåííûå íîâîîá-
ðàçîâàíèÿ ïðåäñòàòåëüíîé æåëåçû (11.7 % âñåõ ìóæ÷èí), ìîëî÷íîé æåëåçû
(8.2 % âñåõ æåíùèí) è òîëñòîé êèøêè (5.7 %). Ïðè ñðàâíåíèè äàííûõ SEER
è ó äîëãîæèòåëåé íàèáîëåå ñóùåñòâåííî ðàçëè÷àëèñü ÷àñòîòà ðàêà ëåãêîãî
(6.0 % ïðîòèâ 0.7 %) è íåõîäæêèíñêîé ëèìôîìû (1.7 % ïðîòèâ 0.3 %).
Ñðåäíèé âîçðàñò ïàöèåíòîâ-äîëãîæèòåëåé, ó êîòîðûõ áûë âûÿâëåí ðàê, ñî-
ñòàâèë 80.5 ëåò, òîãäà êàê â îáùåé ïîïóëÿöèè ñðåäíèé âîçðàñò âïåðâûå âû-
ÿâëåííîãî ðàêà ñîñòàâëÿåò 63.2 ãîäà, ò. å. çàäåðæêà ñîñòàâëÿåò â ñðåäíåì
17.3 ãîäà (Andersen et al., 2005). Äëÿ ðàêà ìîëî÷íîé æåëåçû ýòà çàäåðæêà ñî-
ñòàâèëà 20.5 ãîäà, äëÿ ðàêà òîëñòîé êèøêè — 11.3 ãîäà, ðàêà ïðåäñòàòåëü-
íîé æåëåçû — 12.4 ãîäà, à äëÿ íåõîäæêèíñêîé ëèìôîìû — 34.9 ãîäà.

17.3. ÈÇÓ×ÅÍÈÅ ÄÎËÃÎÆÈÒÅËÜÑÒÂÀ Â ÐÎÑÑÈÈ

Â Ðîññèè îäíèì èç ïåðâûõ ðàçðàáîòàë è ÷àñòè÷íî âíåäðèë êîìïëåêñíóþ
ïðîãðàììó îáñëåäîâàíèÿ äîëãîæèòåëåé Ñ. Ï. Áîòêèí (1899). Â ïåðèîä äî
1917 ã. áûëè ëèøü åäèíè÷íûå èññëåäîâàíèÿ, ïîñâÿùåííûå äîëãîæèòå-
ëÿì, ñðåäè êîòîðûõ ìîæíî îòìåòèòü ðàáîòû Ñ. À. Íîâîñåëüñêîãî (1908), êî-
òîðûé ïðîâåë àíàëèç ÷èñëà óìåðøèõ ñòàðøå 85 ëåò íà 1000 æèâóùèõ ëèö
òîãî æå âîçðàñòà â 11 ñòðàíàõ Åâðîïû. Ñ. À. Íîâîñåëüñêèé îïèñàë çàìåä-
ëåííîå âûìèðàíèå ñòàðèêîâ êàê ïðîöåññ, îáóñëîâëåííûé äîæèâàíèåì äî
70—90 ëåò ïðåèìóùåñòâåííî ëèö ñ âûñîêîé «æèçíåñïîñîáíîñòüþ» (öèò.
ïî: Ìàíüêîâñêèé è äð., 1985). Â ãîäû ñóùåñòâîâàíèÿ ÑÑÑÐ îáøèðíûå èñ-
ñëåäîâàíèÿ äîëãîæèòåëüñòâà â ñòðàíå ïðîâîäèëèñü â Àáõàçèè, íà Óêðàèíå,
Ãðóçèè, Áàøêèðèè, Áåëîðóññèè è äðóãèõ ðåãèîíàõ (Ìàíüêîâñêèé è äð.,
1985).

Ê ñîæàëåíèþ, òîëüêî â íåñêîëüêèõ ó÷ðåæäåíèÿõ Ðîññèè âåäóòñÿ ñåðüåç-
íûå èññëåäîâàíèÿ ìåäèêî-ñîöèàëüíûõ àñïåêòîâ äîëãîæèòåëüñòâà. Â Èíñòè-
òóòå òåðàïèè ÑÎ ÐÀÌÍ (Íîâîñèáèðñê) èçó÷åíû ðåãèîíàëüíûå è ýòíè÷åñêèå
îñîáåííîñòè ðàñïðîñòðàíåííîñòè äîëãîæèòåëüñòâà â Ñèáèðè è íà Äàëüíåì
Âîñòîêå. Óñòàíîâëåíî, ÷òî âåëè÷èíû èíäåêñîâ äîëãîæèòåëüñòâà (ÈÄ2), ðàñ-
ñ÷èòûâàåìûõ íà îñíîâàíèè äàííûõ î ÷èñëåííîñòè íàñåëåíèÿ êàê îòíîøå-
íèå ÷èñëà ëèö 90 ëåò è ñòàðøå ê ÷èñëó ëèö 60 ëåò è ñòàðøå, óìíîæåííîå íà
1000, â Çàïàäíîé Ñèáèðè ïðèáëèæàþòñÿ ê óðîâíþ îáùåðîññèéñêèõ ïîêàçà-
òåëåé, òîãäà êàê â Âîñòî÷íîé Ñèáèðè è îñîáåííî íà Äàëüíåì Âîñòîêå îíè
íèæå (Íèêèòèí, Òàòàðèíîâà, 1998; Íèêèòèí è äð., 1999). Çà ïåðèîä
1979—1993 ãã. îòìå÷àåòñÿ ñíèæåíèå ÈÄ2 êàê â Ðîññèè â öåëîì, òàê è â Ñè-
áèðè, è íà Äàëüíåì Âîñòîêå.
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Áûëî òàêæå óñòàíîâëåíî ñíèæåíèå äîæèâàåìîñòè ñèáèðÿêîâ äî äîëãî-
ëåòíåãî âîçðàñòà, î ÷åì ñâèäåòåëüñòâóþò äàííûå òàáëèö ñìåðòíîñòè, óâåëè-
÷åíèå ñìåðòíîñòè â ñòàðøèõ âîçðàñòàõ, â òîì ÷èñëå äîëãîæèòåëåé, îò áîëåç-
íåé ñèñòåìû êðîâîîáðàùåíèÿ, äûõàíèÿ, çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé.
Àâòîðû ïîëàãàþò, ÷òî ïðîöåññ ñíèæåíèÿ ïîêàçàòåëåé äîëãîæèòåëüñòâà îò-
÷àñòè ñâÿçàí ñ óõóäøàþùåéñÿ ýêîëîãè÷åñêîé, ñîöèàëüíîé è ýêîíîìè÷åñêîé
ñèòóàöèåé â ñòðàíå. Áîëüøîé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿþò ïîëó÷åííûå èññëåäîâà-
òåëÿìè äàííûå î ðàñïðîñòðàíåíèè äîëãîæèòåëüñòâà ñðåäè êîðåííîãî íàñå-
ëåíèÿ Ñèáèðè è Äàëüíåãî Âîñòîêà. Èíäåêñû äîëãîæèòåëüñòâà, ðàññ÷èòàí-
íûå äëÿ âñåãî êîðåííîãî íàñåëåíèÿ ðåãèîíà, à òàêæå äëÿ ìàëî÷èñëåííûõ íà-
ðîäíîñòåé Ñåâåðà, îêàçàëèñü âûøå ñðåäíåðîññèéñêîãî óðîâíÿ. Íåêîòîðûå
ñèáèðñêèå íàðîäíîñòè (òîôàëàðû, óëü÷è, îðî÷è, íåíöû, õàêàñû, ÿêóòû, ýâå-
íû, ýâåíêè, àëòàéöû) îòëè÷àþòñÿ âûñîêèìè èíäåêñàìè äîëãîæèòåëüñòâà,
òîãäà êàê ó ðÿäà àáîðèãåííûõ ïîïóëÿöèé äîëãîæèòåëåé íå îáíàðóæåíî ñî-
âñåì (èòåëüìåíû, óäýãåéöû, ýñêèìîñû, íãàíàñàíû, þêàãèðû, àëåóòû) (Íèêè-
òèí è äð., 1999).

Èíàÿ êàðòèíà íàáëþäàåòñÿ â äðóãîì ðåãèîíå Ñèáèðè — Òþìåíñêîé îá-
ëàñòè, ãäå íà äîëþ ëèö ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà ïðèõîäèòñÿ 29 %, à
çà ïîñëåäíèå 5 ëåò ýòîò ïîêàçàòåëü óâåëè÷èëñÿ íà 7 % (Áîëîòíîâà, Ëîãèíî-
âà, 2001). ÈÄ2, ðàññ÷èòàííûé äëÿ Òþìåíñêîé îáëàñòè, îêàçàëñÿ âûøå
ñðåäíåðîññèéñêîãî è èìååò îò÷åòëèâóþ òåíäåíöèþ ê óâåëè÷åíèþ. Àâòîðà-
ìè ïðîâåäåíî êîìïëåêñíîå îáñëåäîâàíèå 84 ÷åëîâåê â âîçðàñòå îò 90 äî
102 ëåò è ïîêàçàíî, ÷òî âûñîêàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ðîäèòåëåé, îò-
ñóòñòâèå îñëîæíåíèé õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé âíóòðåííèõ îðãàíîâ, ñôîð-
ìèðîâàííûå ìåõàíèçìû àäàïòàöèè ê ñóðîâîìó êëèìàòó Òþìåíñêîãî ðå-
ãèîíà çà ñ÷åò äëèòåëüíîãî ïðîæèâàíèÿ íà ýòîé òåððèòîðèè, îòñóòñòâèå
ìèãðàöèè â äðóãèå ðàéîíû Ðîññèè, ÿâëÿþòñÿ âàæíûìè ôàêòîðàìè, îïðåäå-
ëÿþùèìè ôåíîìåí äîëãîæèòåëüñòâà. Àíàëèç ïîêàçàòåëÿ èíäåêñà äîëãîæè-
òåëüñòâà â Ñàìàðñêîì ðåãèîíå, âûÿâèë åãî ðîñò, êîòîðûé ïðîäîëæàëñÿ äî
2003 ã. (ìàêñèìàëüíîå çíà÷åíèå — 1.46), íî óæå â 2004 ãîäó îí ðåçêî ñíè-
çèëñÿ äî óðîâíÿ 1999 ã. è ñîñòàâèë 1.25, à çà 2005 ã. âíîâü óâåëè÷èëñÿ äî
1.34 (Çàõàðîâà, Øèøêîâà-Ëàâðóñü, 2007).

Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, îäèí èç êðóïíåéøèõ ãîðîäîâ ñòðàíû, õàðàêòåðèçóåòñÿ
âûñîêèìè òåìïàìè ïîñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ. ×èñëî äîëãîæèòåëåé (ëèö ñòàðøå
90 ëåò) çà 20 ëåò, ïðîøåäøèõ ñ 1979 ã., óäâîèëîñü è ñîñòàâèëî â 1996 ã.
10 143 ÷åëîâåêà íà 4 768 746 æèòåëåé ãîðîäà. Ñóùåñòâåííî âûðîñëà çà ýòîò
æå ïåðèîä è ÷èñëåííîñòü ñòîëåòíèõ — ñ 92 äî 150 ÷åëîâåê (òàáë. 17.4). Ïî-
ÿâèëàñü ñîâåðøåííî íîâàÿ âîçðàñòíàÿ ãðóïïà — ëþäè îò 106 äî 108 ëåò
(Ïóøêîâà, Ëåíñêàÿ, 1999).

Àâòîðàìè áûëî êîìïëåêñíî îáñëåäîâàíî 380 ÷åëîâåê ñòàðøå 90 ëåò, èç
íèõ ñòàðøå 100 ëåò. Äàííûå, ïðèâåäåííûå â òàáë. 17.5, ñâèäåòåëüñòâóþò î
òîì, ÷òî çàáîëåâàíèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû è íåðâíîé ñèñòåìû ó
ñòîëåòíèõ âñòðå÷àëèñü ñóùåñòâåííî ðåæå, ÷åì ó ëèö â âîçðàñòå 90—99 ëåò,
òîãäà êàê ÷àñòîòà äåìåíöèé, çàáîëåâàíèé îïîðíî-äâèãàòåëüíîãî àïïàðàòà è
ïåðåëîìû øåéêè áåäðà â ýòèõ ãðóïïàõ áûëà ïðàêòè÷åñêè îäèíàêîâîé.
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Ó ñòîëåòíèõ â 2 ðàçà ÷àùå âûÿâëÿëàñü ðàçëè÷íàÿ ïàòîëîãèÿ ñëóõà, íî â 3 ðà-
çà ðåæå — ïàòîëîãèÿ çðåíèÿ.

Ñ 1996 ã. âñå îáñëåäîâàííûå íàõîäÿòñÿ ïîä äèíàìè÷åñêèì íàáëþäåíè-
åì. Çà ýòîò ïåðèîä èç 38 ñòîëåòíèõ óìåðëî 15 ÷åëîâåê. Îñíîâíîé ïðè÷èíîé
ñìåðòè ÿâèëàñü ïðîãðåññèðóþùàÿ öåðåáðîâàñêóëÿðíàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü —
8 ÷åëîâåê, 3 ÷åëîâåêà óìåðëè îò ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè è â 4 ñëó÷àÿõ
ïðè÷èíîé ñìåðòè ñòàëè ïåðåëîì øåéêè áåäðà è åãî îñëîæíåíèÿ. Íè â îäíîì
ñëó÷àå â ãðóïïå ñòîëåòíèõ îíêîëîãè÷åñêîå çàáîëåâàíèå, ñàõàðíûé äèàáåò
èëè îñòðîå èíôåêöèîííîå çàáîëåâàíèå íå áûëè îñíîâíîé ïðè÷èíîé ñìåðòè.
Èíòåðåñíûì ôåíîìåíîì ó îáñëåäîâàííûõ áûëî âûÿâëåííîå àâòîðàìè ñâîå-
îáðàçíîå «èñ÷åçíîâåíèå» õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé ó äîëãîæèòåëåé, â ÷àñò-
íîñòè ñàõàðíîãî äèàáåòà. Îòìå÷åíî, ÷òî, íåñìîòðÿ íà ðàñïðîñòðàíåííîñòü
öåðåáðîâàñêóëÿðíîé íåäîñòàòî÷íîñòè ó ñòîëåòíèõ, òîëüêî ó 19 % èç íèõ
îíà ïðèâåëà ê äåìåíöèè. Èçó÷åíèå âîçðàñòíîãî ðàñïðåäåëåíèÿ ÷àñòîò àëëå-
ëåé Àïî CIII â ïðåäåëàõ ôóíêöèîíàëüíîãî ó÷àñòêà ñâÿçûâàíèÿ èíñóëèíà â
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Ò à á ë è ö à 17.4

×èñëåííîñòü äîëãîæèòåëåé â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå (÷åëîâåê)
(Ëåíñêàÿ, 2006, ñ äîïîëíåíèÿìè)

Âîçðàñò 1979 1989 1994 1996 2001 2003

90—99 ëåò 5197 5805 8636 10143 13451 14647

100+ 92 95 191 150 369 845

Ïîñòîÿííîå íàñåëåíèå,
ìëí ÷åë.

4.6 5.0 4.8 4.8 4.6 4.5

Ò à á ë è ö à 17.5

×àñòîòà ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèé ó äîëãîæèòåëåé Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà
(Ïóøêîâà, Ëåíñêàÿ, 1999)

Çàáîëåâàíèå

90—99 ëåò,
n = 342

100 ëåò è áîëåå,
n = 38

àáñ. ÷èñëî % àáñ. ÷èñëî %

Çàáîëåâàíèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñ-
òåìû

341 99.7 14* 36.9

Ïàòîëîãèÿ îðãàíîâ ÷óâñòâ:
ñëóõà
çðåíèÿ

52
271

15.2
79.2

12*
10*

31.6
26.3

Çàáîëåâàíèÿ íåðâíîé ñèñòåìû 289 84.5 11* 28.9

Çàáîëåâàíèÿ îïîðíî-äâèãàòåëüíîãî
àïïàðàòà

230 67.3 25 65.8

Ïåðåëîì øåéêè áåäðà 67 19.6 8 21.1

Äåìåíöèÿ 59 17.3 10 26.3

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — p < 0.01.



ãðóïïå èç 137 ïðåñòàðåëûõ æèòåëåé Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà (âîçðàñò 70—
106 ëåò) è êîíòðîëüíîé ãðóïïû èç 110 øêîëüíèêîâ (âîçðàñò 6—17 ëåò) ïî-
êàçàëî, ÷òî ÷àñòîòà ìóòàöèîííîãî ñîáûòèÿ â èììóíîðåãóëÿòîðíîì ó÷àñòêå
ãåíà ÀÐÎ Ñ-III ïîëîæèòåëüíî êîððåëèðóåò ñ ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè
(S. Anisimov et al., 2001).

Ñîïîñòàâëåíèå äåìîãðàôè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà è øòà-
òà Àéîâà (ÑØÀ) ïî ïîêàçàòåëÿì äîëãîæèòåëüñòâà âûÿâëÿåòñÿ ñõîäíàÿ òåí-
äåíöèÿ: óâåëè÷åíèå â äâà ðàçà ÷èñëà äîëãîæèòåëåé çà ïîñëåäíèå 10 ëåò
(Ïóøêîâà è äð., 1997). Îäíàêî èíäåêñ äîëãîæèòåëüñòâà ñóùåñòâåííî âûøå
â Àéîâå (òàáë. 17.6), òàêæå çíà÷èòåëüíî ëó÷øå ñîîòíîøåíèå ïîëîâ ñðåäè
äîëãîæèòåëåé.

17.4. ÏËÀÑÒÈ×ÍÎÑÒÜ ÑÒÀÐÅÍÈß:
ÓÐÎÊÈ ÍÅÄÀÂÍÅÉ ÈÑÒÎÐÈÈ

Ñòàðåíèå! Âîçðàñò óñïåõà. Çíàíèÿ ïðàâäû.
Èçíàíêè åå. Èçãíàíèÿ. Áîëè.

Èîñèô Áðîäñêèé

Äàííûå î äèíàìèêå ñìåðòíîñòè â Ãåðìàíèè âî âòîðîé ïîëîâèíå XX âå-
êà ïðåäñòàâëÿþò îñîáûé èíòåðåñ äëÿ ñîöèàëüíîé äåìîãðàôèè è ãåðîíòîëî-
ãèè. Íåäàâíÿÿ èñòîðèÿ ýòîé ñòðàíû äàåò óíèêàëüíóþ âîçìîæíîñòü îöåíèòü
âëèÿíèå ïîëèòè÷åñêèõ, ýêîíîìè÷åñêèõ è ñîöèàëüíûõ ôàêòîðîâ íà ñìåðò-
íîñòü íàñåëåíèÿ. Äî 1945 ã. íåìöû, æèâøèå â âîñòî÷íûõ è çàïàäíûõ ðåãèî-
íàõ ñòðàíû, èìåëè îáùåå êóëüòóðíîå è èñòîðè÷åñêîå ïðîøëîå, âêëþ÷àÿ
ýêîíîìèêó è ïîëèòè÷åñêóþ ñèñòåìó. Ìåæäó 1949 è 1989 ãã., îäíàêî, Âîñ-
òî÷íàÿ (áûâøàÿ ÃÄÐ) è Çàïàäíàÿ Ãåðìàíèÿ (áûâøàÿ ÔÐÃ) æèëè â óñëîâèÿõ
ðàçëè÷íîãî ïîëèòè÷åñêîãî è ýêîíîìè÷åñêîãî ñòðîÿ. Ïîñëå îáúåäèíåíèÿ
Ãåðìàíèè â 1990 ã. îáå íåìåöêèå ïîïóëÿöèè ñíîâà èíòåãðèðîâàëèñü â åäè-
íóþ ïîëèòè÷åñêóþ è ýêîíîìè÷åñêóþ ñèñòåìó. Ïîñëå îêîí÷àíèÿ Âòîðîé ìè-
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Ò à á ë è ö à 17.6

Ïîêàçàòåëè äîëãîæèòåëüñòâà â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå è øòàòå Àéîâà (ÑØÀ)

Ïîêàçàòåëü
Ñàíêò-Ïåòåðáóðã,

1997 ã.
Øòàò Àéîâà,

1990 ã.

Íàñåëåíèå, ÷åë. 4768746 2776755
Êîëè÷åñòâî 100-ëåòíèõ 150 332
Êîëè÷åñòâî 100-ëåòíèõ ïî îòíîøåíèþ êî

âñåìó íàñåëåíèþ, %
0.003 0.01

Êîëè÷åñòâî ëþäåé ñòàðøå 65 ëåò 603258 426106
Êîëè÷åñòâî ëèö 65 ëåò è ñòàðøå ïî îòíîøå-

íèþ êî âñåìó íàñåëåíèþ, %
12.65 15.35

Êîëè÷åñòâî 100-ëåòíèõ ïî îòíîøåíèþ ê ïî-
æèëîìó íàñåëåíèþ, %

0.02 0.08



ðîâîé âîéíû ñìåðòíîñòü â Âîñòî÷íîé Ãåðìàíèè áûëà âûøå, ÷åì â Çàïàäíîé
Ãåðìàíèè (Scholz, 1996). Ñ íà÷àëà 1950-õ ãîäîâ ñìåðòíîñòü â íåé äîñòèãëà
äîâîåííîãî óðîâíÿ è äàæå áûëà íåñêîëüêî íèæå, ÷åì â ÔÐÃ, ïðè÷åì îæèäà-
åìàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè âîñòî÷íûõ íåìöåâ-ìóæ÷èí áûëà äàæå áîëü-
øåé, ÷åì çàïàäíûõ íåìöåâ, âïëîòü äî ñåðåäèíû 1970-õ ãîäîâ. Ïîêàçàòåëè
ñìåðòíîñòè æåíùèí áûëè ïðàêòè÷åñêè îäèíàêîâû äëÿ îáåèõ ÷àñòåé ñòðàíû
ñ íà÷àëà 1950-õ äî íà÷àëà 1970-õ ãã. Ïîñëå ýòîãî ïåðèîäà òåíäåíöèè ñìåðò-
íîñòè ñóùåñòâåííî èçìåíèëèñü. Åñëè â Âîñòî÷íîé Ãåðìàíèè ïîêàçàòåëè
îæèäàåìîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïðè ðîæäåíèè êàê äëÿ ìóæ÷èí, òàê è
äëÿ æåíùèí óâåëè÷èâàëèñü äîâîëüíî ìåäëåííî, òî â Çàïàäíîé Ãåðìàíèè
íà÷àëñÿ áûñòðûé ðîñò ýòîãî ïîêàçàòåëÿ (ðèñ. 17.1). Ïîñëå êðóøåíèÿ ñîöèà-
ëèñòè÷åñêîé ñèñòåìû â 1989 ã. è îáúåäèíåíèÿ Ãåðìàíèè â 1990 ã. ïîêàçàòå-
ëè îæèäàåìîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïðè ðîæäåíèè äëÿ Âîñòî÷íîé
Ãåðìàíèè ñòàëè óâåëè÷èâàòüñÿ óñêîðåííûìè òåìïàìè, ïðè÷åì, ó æåíùèí
îíî áûëî åùå áîëåå âïå÷àòëÿþùèì.

Â ðàáîòå À. Gjonca è ñîàâò. (2000) áûëè ïðîàíàëèçèðîâàíû èçìåíåíèÿ â
ñìåðòíîñòè â ñòàðøèõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ (80+ ëåò) è âîçìîæíûå èõ ïðè-
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Ðèñ. 17.1. Îæèäàåìàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïðè ðîæäåíèè â Âîñòî÷íîé è Çàïàäíîé Ãåð-
ìàíèè â 1970—1996 ãã. (Statistisches Bundesamt, 1980—1998).



÷èíû â ïåðèîä ñ 1970 ïî 1996 ã. â îáåèõ ÷àñòÿõ Ãåðìàíèè. Îêàçàëîñü, ÷òî ñ
1990 ïî 1996 ã. â Çàïàäíîé Ãåðìàíèè ÷èñëî ìóæ÷èí â âîçðàñòå 100 è áîëåå
ëåò óâåëè÷èëîñü â 1.06 ðàçà, à æåíùèí — â 1.8 ðàçà, òîãäà êàê â Âîñòî÷íîé
Ãåðìàíèè ñîîòâåòñòâóþùèå ïîêàçàòåëè óâåëè÷èëèñü â 1.52 è 2.65 ðàçà ñîîò-
âåòñòâåííî (òàáë. 17.7).

Êàê ìîæíî îáúÿñíèòü ýòîò ôåíîìåí? Èìååòñÿ äîñòàòî÷íî ìíîãî ñâèäå-
òåëüñòâ â ïîëüçó òîãî, ÷òî óñëîâèÿ æèçíè â ìîëîäîì è ñðåäíåì âîçðàñòå
èìåþò ñóùåñòâåííîå çíà÷åíèå äëÿ óðîâíÿ ñìåðòíîñòè â ñòàð÷åñêîì ïåðèî-
äå. Îäíàêî ìîëîäûå ãîäû íûíåøíèå ñòîëåòíèå íåìöû â îáåèõ ÷àñòÿõ ñòðà-
íû ïðîâåëè â îäèíàêîâûõ óñëîâèÿõ. Èçìåíåíèÿ â õàðàêòåðå ñìåðòíîñòè â
Âîñòî÷íîé Ãåðìàíèè ïðîÿâèëèñü î÷åíü áûñòðî ïîñëå îáúåäèíåíèÿ. Àíàëèç
ñàìûõ ðàçëè÷íûõ ôàêòîðîâ, êîòîðûå ìîãëè ñêàçàòüñÿ ïîäîáíûì îáðàçîì,
ïîçâîëèë àâòîðîì ñäåëàòü âûâîä î òîì, ÷òî êëþ÷åâóþ ðîëü ñûãðàëè áûñò-
ðûå èçìåíåíèÿ â ñèñòåìå ìåäèöèíñêîãî è ñîöèàëüíîãî îáñëóæèâàíèÿ è â
ýêîíîìèêå, òîãäà êàê ôàêòîð ìèãðàöèè è èçìåíåíèÿ â ñòèëå æèçíè èìåëè
ìåíüøåå çíà÷åíèå.

Èçó÷åíèå äèíàìèêè ñìåðòíîñòè â êîãîðòàõ, ðîäèâøèõñÿ â Ãåðìàíèè â
1895, 1900, 1905 è 1910 ãã., ïîêàçàëî, ÷òî äî îáúåäèíåíèÿ ñòðàíû ñìåðò-
íîñòü áûëà ñóùåñòâåííî áîëüøåé â Âîñòî÷íîé Ãåðìàíèè, ÷åì â Çàïàäíîé.
Ïîñëå îáúåäèíåíèÿ ñòðàíû ïîêàçàòåëè ñìåðòíîñòè íà òåððèòîðèè áûâøåé
ÃÄÐ ñòàëè áûñòðî óìåíüøàòüñÿ è ïðàêòè÷åñêè ñðàâíÿëèñü ê 2000 ã., îñîáåí-
íî ó æåíùèí (Scholz, Maier, 2003).

Âëèÿíèå îáúåäèíåíèÿ Ãåðìàíèè íà ñìåðòíîñòü â ñòàðøèõ âîçðàñòàõ
ñâèäåòåëüñòâóåò î âûñîêîé ïëàñòè÷íîñòè ïîêàçàòåëÿ îæèäàåìîé ïðîäîëæè-
òåëüíîñòè æèçíè è êëþ÷åâîé âàæíîñòè äëÿ ïîæèëûõ æèòåëåé áûâøåé ÃÄÐ
ñîáûòèé, êîòîðûå èìåëè ìåñòî â ïîçäíåì ïåðèîäå æèçíè. Îòìå÷åííûé ôå-
íîìåí óáåäèòåëüíî äåìîíñòðèðóåò òîò ôàêò, ÷òî ñóùåñòâåííûì óëó÷øåíè-
åì êà÷åñòâà æèçíè (ïðåæäå âñåãî, ìåäèöèíñêîãî è ñîöèàëüíîãî îáñëóæèâà-
íèÿ) ìîæíî äîáèòüñÿ áûñòðîãî ñíèæåíèÿ ñìåðòíîñòè ëþäåé äàæå â ñàìûõ
ñòàðøèõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ. Â Çàïàäíîé Åâðîïå ñ 1950 ïî 2000 ã. âåðîÿò-
íîñòü 80-ëåòíèõ ëþäåé äîæèòü äî 100 ëåò óâåëè÷èëàñü â 20 ðàç (Vaupel
et al., 2003). Ýòî óâåëè÷åíèå îáóñëîâëåíî ïðåæäå âñåãî óëó÷øåíèåì ýêîíî-
ìè÷åñêèõ è ñîöèàëüíûõ óñëîâèé æèçíè íàñåëåíèÿ è óñïåõàìè ìåäèöèíñêîé
íàóêè. Òàêîé âûâîä õîðîøî ñîãëàñóåòñÿ ñ ðåçóëüòàòàìè èññëåäîâàíèÿ, êî-
òîðîå âêëþ÷àëî îïðîñ è òùàòåëüíîå ìåäèöèíñêîå è ïñèõîëîãè÷åñêîå îáñëå-
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Â. Í. Àíèñèìîâ

Ò à á ë è ö à 17.7

Äèíàìèêà ÷èñëåííîñòè ñòîëåòíèõ (íà 1 ìëí æèòåëåé)
â Âîñòî÷íîé è Çàïàäíîé Ãåðìàíèè ïîñëå èõ îáúåäèíåíèÿ

Òåððèòîðèÿ Ãîä Ìóæ÷èíû Æåíùèíû Âñåãî

Âîñòî÷íàÿ Ãåðìà-
íèÿ

1990 6.1 21.9 14.3

1996 9.3 58.1 34.4

Çàïàäíàÿ Ãåðìà-
íèÿ

1990 13.3 55.0 34.8

1996 14.2 99.1 57.8



äîâàíèå 110 ñòîëåòíèõ, ïðîæèâàâøèõ â Ðèìå, â êîòîðîì áûëî óñòàíîâëåíî,
÷òî ïñèõîñîöèàëüíûå ôàêòîðû ñóùåñòâåííî âëèÿþò íà çäîðîâüå è êà÷åñòâî
æèçíè ñàìûõ ñòàðûõ ëþäåé (Tafaro et al., 2005).

Àðèñòîòåëü ïðîòèâîïîñòàâëÿë ïðåæäåâðåìåííóþ ñìåðòü åñòåñòâåííîé
ñìåðòè â ñòàð÷åñêîì âîçðàñòå, óòâåðæäàÿ, ÷òî äëÿ ïîæèëûõ íè÷åãî ñäåëàòü
íåëüçÿ (Aristotle, 350 BC). Cïóñòÿ áîëåå ÷åì 23 âåêà ìíîãèå åùå ïîëàãàþò,
÷òî óðîâåíü ñìåðòíîñòè â ñòàðøèõ âîçðàñòàõ íåèçìåíåí. Ýòîò âçãëÿä îñíîâàí
íà ýâîëþöèîííûõ òåîðèÿõ ñòàðåíèÿ, óòâåðæäàþùèõ, ÷òî ñòàðåíèå íåîòâðàòè-
ìî, ïîñêîëüêó ñèëà îòáîðà, íàïðàâëåííîãî ïðîòèâ íåáëàãîïðèÿòíûõ ïîçäíî
äåéñòâóþùèõ ìóòàöèé, îñëàáåâàåò ñ âîçðàñòîì (Hamilton, 1966). Èññëåäîâà-
íèÿ ïîñëåäíèõ ëåò ïîêàçàëè, ÷òî åñòü àëüòåðíàòèâà — ñòàðåíèå äîñòàòî÷íî
ïëàñòè÷íî è âûæèâàåìîñòü ìîæåò áûòü ñóùåñòâåííî ïðîäëåíà ðàçëè÷íûìè
ãåíåòè÷åñêèìè è íåãåíåòè÷åñêèìè âìåøàòåëüñòâàìè (Vauplel et al., 2003).

17.5. ÃÅÍÅÒÈ×ÅÑÊÈÅ, ÁÈÎÕÈÌÈ×ÅÑÊÈÅ

È ÔÈÇÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÅ ÎÑÎÁÅÍÍÎÑÒÈ ÑÒÎËÅÒÍÈÕ

Âàæíûì ôàêòîðîì äîëãîëåòèÿ ÿâëÿþòñÿ ãåîãðàôè÷åñêèå óñëîâèÿ è îñî-
áåííîñòè, ãåíåòè÷åñêàÿ è íåãåíåòè÷åñêàÿ èñòîðèÿ (îáðàç æèçíè, àíòðîïîëî-
ãèÿ) ïîïóëÿöèè. Ïðåêðàñíîé èëëþñòðàöèåé ìîæåò ñëóæèòü òàê íàçûâàåìûé
Ñàðäèíñêèé ïðîåêò, êîãäà áûëè èçó÷åíû æèòåëè îñòðîâà Ñàðäèíèÿ, æèâ-
øèå â ãåîãðàôè÷åñêîé è ãåíåòè÷åñêîé èçîëÿöèè îò îñòàëüíîé Èòàëèè. Ýòè
èññëåäîâàíèÿ äàëè âàæíûå ðåçóëüòàòû, íàïðèìåð, îêàçàëîñü, ÷òî ñðåäè ñòî-
ëåòíèõ æèòåëåé îñòðîâà áûëî ñóùåñòâåííî áîëüøå ìóæ÷èí ïî ñðàâíåíèþ ñ
þãîì è äàæå áîëåå äðàìàòè÷åñêè — ñ ñåâåðîì Èòàëèè (Poulain et al., 2004).
Âàæíûì íàáëþäåíèåì áûëî òàêæå âûÿâëåíèå ïîçèòèâíîé ðîëè íåêîòîðîé
ñòåïåíè èíáðèäèíãà, ñïîñîáñòâîâàâøåãî äîëãîëåòèþ (Caselli et al., 2006).
Ñåìåéíûé êîìïîíåíò äîëãîëåòèÿ ïðîñëåæèâàëñÿ è â äðóãèõ èññëåäîâàíèÿõ,
âêëþ÷àâøèõ ñåìåéíûå äàííûå (ðîäèòåëè è ïîòîìêè) è äàííûå î áëèçíåöàõ,
÷òî ïîçâîëèëî ïðèéòè ê âûâîäó î òîì, ÷òî ïî êðàéíåé ìåðå ÷àñòü ýòîãî êîì-
ïîíåíòà èìååò ãåíåòè÷åñêóþ ïðèðîäó (Christensen et al., 2006; Hjelmborg
et al., 2006). Ýòîò âûâîä ñîîòâåòñòâóåò íàáëþäåíèÿì Þ. Ï. Àëòóõîâà (1998)
î ïîëîæèòåëüíîé êîððåëÿöèè äîëãîëåòèÿ íå ñ ãåòåðî-, à ñ ãîìîçèãîòíîñòüþ
ó ÷åëîâåêà è æèâîòíûõ.

Èññëåäîâàíèÿ ñòîëåòíèõ, âûïîëíåííûå â ðàçëè÷íûõ ñòðàíàõ Åâðîïû,
ïðèâåëè ê óñòàíîâëåíèþ ðÿäà äðóãèõ âàæíûõ îñîáåííîñòåé ýòîé âîçðàñò-
íîé ãðóïïû, íàïðèìåð èñêëþ÷èòåëüíîé èõ ãåòåðîãåííîñòè è ãåîãðàôè÷å-
ñêîé âàðèàáåëüíîñòè ïî òàêîìó, íàïðèìåð, ïðèçíàêó ôèçè÷åñêîé ðàáîòî-
ñïîñîáíîñòè, êàê ñèëà ðóêîïîæàòèÿ (Jeune et al., 2006).

Èññëåäîâàíèÿ ãåíåòèêè ñòîëåòíèõ äàëè òàêæå íåîæèäàííûå ðåçóëüòàòû,
ïîçâîëèâøèå ãîâîðèòü î «íåîáû÷íîé ãåíåòèêå» äîëãîëåòèÿ (De Benedictis,
Franceschi, 2006). Îñíîâíûå ðåçóëüòàòû ìîãóò áûòü ñóììèðîâàíû ñëåäóþ-
ùèì îáðàçîì.
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Âûðàæåííàÿ ïîïóëÿöèîííàÿ ñïåöèôè÷íîñòü. Ïîëó÷åíû äîêàçàòåëü-
ñòâà ñåðèè ðàçëè÷èé, ñâÿçàííûõ ñî ñïåöèôè÷åñêèì âçàèìîäåéñòâèåì ìåæäó
ãåíåòèêîé è ñðåäîé, êîòîðûå ðàçëè÷íû îò ïîïóëÿöèè ê ïîïóëÿöèè. Ýòè ðàç-
ëè÷èÿ ïðåäñòàâëÿþò îñîáûé èíòåðåñ, ïîñêîëüêó îíè, âåðîÿòíî, ëåæàò â
îñíîâå ïðîáëåìû âîñïðîèçâîäèìîñòè ãåíåòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé äîëãîëå-
òèÿ ÷åëîâåêà. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî âîâñå íå îáÿçàòåëüíî, ÷òîáû ãåíåòè÷å-
ñêèå èññëåäîâàíèÿ âñåãäà âîñïðîèçâîäèëè ïðåäûäóùèå ðåçóëüòàòû è ïîä-
òâåðæäàëè äðóã äðóãà, ïîñêîëüêó «ñòîëåòíèé» ôåíîòèï ÿâëÿåòñÿ ðåçóëüòà-
òîì âåñüìà êîìïëåêñíûõ è îñîáåííûõ âçàèìîîòíîøåíèé ìåæäó ãåíåòèêîé
è ñðåäîé. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ èçâåñòíà áîëüøàÿ êîìïëåêñíîñòü îêðóæàþ-
ùåé ñðåäû è êàê ìíîãî ñóùåñòâóåò ôàêòîðîâ, êîòîðûå îêàçûâàþò âëèÿíèå
íà èíäèâèäóàëüíûå ñïîñîáíîñòè ñïðàâëÿòüñÿ ñ íèìè (îò óñëîâèé in utero äî
êîëè÷åñòâà è èíòåíñèâíîñòè èíôåêöèé, îò ïèòàíèÿ äî êëèìàòà, è ò. ä.). Áî-
ëåå òîãî, äàæå èññëåäîâàíèÿ, âûïîëíåííûå íà êàâêàçñêèõ ïîïóëÿöèÿõ, ñòðà-
äàþò îò ãåíåòè÷åñêîé âàðèàáåëüíîñòè òàêèõ ïîïóëÿöèé, êîòîðàÿ åùå äîñòà-
òî÷íî âûñîêà, ÷òîáû ïîçâîëèòü îæèäàòü âûñîêîâîñïðîèçâîäèìûå ðåçóëü-
òàòû â ðàçëè÷íûõ ïîïóëÿöèÿõ èç ðàçíûõ ñòðàí, îñîáåííî êîãäà èçó÷àåòñÿ
ýôôåêò îäíîãî àëëåëÿ èëè îäíîãî ãåíîòèïà, íà ÷åðòû òàêîãî êîìïëåêñíîãî
ÿâëåíèÿ êàê äîëãîëåòèÿ. Â ëèòåðàòóðå åñòü íåñêîëüêî ïðèìåðîâ íåñîâïàäå-
íèÿ ðåçóëüòàòîâ ó ñòîëåòíèõ ðàçëè÷íîãî ïðîèñõîæäåíèÿ (CETP, PON1
è äð.). Â ðàìêàõ òàêîãî êîìïëåêñíîãî ñöåíàðèÿ äàæå áîëåå çàìåòíî, ÷òî íå-
êîòîðûå ñïåöèôè÷åñêèå ïîëèìîðôèçìû èçìåíÿþò äîëãîëåòèå â ðàçëè÷íûõ
ïîïóëÿöèÿõ. Òàê, APOE — âî âñåõ èçó÷åííûõ ïîïóëÿöèÿõ; GSTT1 — â
èòàëüÿíñêîé è äàòñêîé ïîïóëÿöèè; mtDNA J è C150T ìóòàöèè — â èòàëüÿí-
ñêîé, ôèíñêîé è ÿïîíñêîé; IL-6 — â èòàëüÿíñêîé è èðëàíäñêîé.

Âûðàæåííûå ãåíäåðíûå ðàçëè÷èÿ. Âî ìíîãèõ èññëåäîâàíèÿõ ïîêàçàíî,
÷òî àññîöèàöèÿ ìåæäó ãåíåòè÷åñêèìè âàðèàíòàìè è äîëãîëåòèåì (èëè, íà-
ïðîòèâ, ñ àññîöèèðîâàííûìè ñ âîçðàñòîì çàáîëåâàíèÿìè), ÷àñòî ïðîñëåæèâà-
åòñÿ òîëüêî ó ìóæ÷èí, íî íå ó æåíùèí, èëè íàîáîðîò (Franceschi et al., 2000a;
Bonafe et al., 2001; Dato et al., 2007; Salvoli et al., 2006). Îáû÷íî âêëàä ãåíåòè-
êè â äîñòèæåíèå äîëãîëåòèÿ ó ìóæ÷èíû áîëüøå, ÷åì ó æåíùèí, õîòÿ ñâåðõ-
äîëãîëåòèÿ äîñòèãàþò ÷àùå æåíùèíû ñ äðóãîé ñòðàòåãèåé (áîëüøå êóëüòó-
ðû, ìåíüøå ãåíåòèêè). Ýòèì òàêæå ìîæíî îáúÿñíèòü áîëüøåå ÷èñëî ñòîëåò-
íèõ æåíùèí, ÷åì ñòîëåòíèõ ìóæ÷èí (Poulain et al., 2004), à òàêæå òîò ôàêò,
÷òî ñòîëåòíèå ìóæ÷èíû èìåþò ëó÷øåå ñîñòîÿíèå, ÷åì ñòîëåòíèå æåíùèíû.

Èçó÷åíèå ïîêàçàòåëåé âîñïàëèòåëüíîãî ñòàòóñà ó ñòîëåòíèõ ïîêàçàëî,
÷òî ó íèõ èìååò ìåñòî áàëàíñ ìåæäó ïðîâîñïàëèòåëüíûìè è àíòè-âîñïàëè-
òåëüíûìè ôàêòîðàìè (Franceschi et al., 2007).

Ñòîëåòíèì ñâîéñòâåí:
� âûñîêèé óðîâåíü ïðîâîñïàëèòåëüíîãî öèòîêèíà IL-6, êîððåëèðóþùåãî

ñ îñîáûì ëèïèäíûì ïðîôèëåì (âûñîêèé óðîâåíü â ïëàçìå Lp(a), âìåñòå ñ
çàìåäëåííîé ïîäâåðæåííîñòüþ ïåðåëîìàì êîñòåé, íåñìîòðÿ íà çíà÷èòåëü-
íîå ñíèæåíèå êîñòíîé ìàññû). Ó ñòàðûõ ëþäåé âûñîêèé óðîâåíü IL-6 ðàñ-
ñìàòðèâàåòñÿ êàê ìàðêåð âûñîêîé óÿçâèìîñòè è àññîöèèðîâàí ñî ñíèæåíè-
åì ìûøå÷íîé ñèëû;
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� óâåëè÷åííûé óðîâåíü â ïëàçìå ïðîâîñïàëèòåëüíîãî öèòîêèíà IL-18,
êîòîðûé âîâëå÷åí â çàùèòíûå ðåàêöèè îðãàíèçìà è ðàçâèòèå àòåðîñêëåðîçà;
� óâåëè÷åííûé óðîâåíü â ïëàçìå ïðîâîñïàëèòåëüíîãî öèòîêèíà IL-15,

÷üÿ áèîëîãè÷åñêàÿ ôóíêöèÿ ñõîäíà ñ ôóíêöèåé IL-2, è êîòîðûé ó÷àñòâóåò â
ïðîëèôåðàöèè Ò-êëåòîê ïàìÿòè;
� óâåëè÷åííûé óðîâåíü ôàêòîðîâ êîàãóëÿöèè â ïëàçìå (ôèáðèíîãåíà,

ôàêòîðà Âèëëåáðàíäòà);
� óìåíüøåíèå ïðîâîñïàëèòåëüíûõ è ïðîàòåðîñêëåðîòè÷åñêèõ ñâîéñòâ

òðîìáîöèòîâ è óâåëè÷åííàÿ ðåçèñòåíòíîñòü ê èíãèáèðóþùåìó äåéñòâèþ
ãîìîöèñòåèíà íà ïðîäóêöèþ îêèñè àçîòà, íèçêèé óðîâåíü ÏÎË â ìåìáðàíàõ
êëåòîê, âûñîêàÿ òåêó÷åñòü ìåìáðàí è íîðìàëüíîå ñîäåðæàíèå ñèàëîâûõ
êèñëîò;
� íèçêèé óðîâåíü êîíöåíòðàöèè â ñûâîðîòêå áåëêà òåïëîâîãî øîêà

Hsp70, ÷òî íàáëþäàåòñÿ òàêæå ó ïîòîìêîâ ñòîëåòíèõ (Terry et al., 2006).
Äåéñòâèòåëüíî, ýòîò áåëîê äåéñòâóåò êàê ñèãíàë îïàñíîñòè, ñòèìóëèðóÿ ïî-
òåíöèàëüíûé ïðîâîñïàëèòåëüíûé îòâåò, âêëþ÷àþùèé âûñâîáîæäåíèå ïðî-
âîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ, îêèñè àçîòà è ñòèìóëÿöèþ âðîæäåííîãî è
àäàïòèâíîãî èììóíèòåòà;
� óâåëè÷åíèå â ïëàçìå óðîâíÿ ôàêòîðà íåêðîçà îïóõîëåé TGFb1 — âåñü-

ìà ïëåéîòðîïíîãî öèòîêèíà ñ ñèëüíîé ñóïðåññîðíîé àêòèâíîñòüþ â îòíî-
øåíèè ìíîãèõ âîñïàëèòåëüíûõ è èììóííûõ ðåàêöèé;
� óâåëè÷åííûé óðîâåíü â ïëàçìå êîðòèçîëà — îäíîãî èç íàèáîëåå ìîù-

íûõ àíòèâîñïàëèòåëüíûõ âåùåñòâ, ïðîäóöèðóåìîãî â îòâåò íà âîçäåéñòâèå
ìíîãèõ ñòðåññîðîâ.

Ïðè îáñëåäîâàíèè 269 ñòîëåòíèõ, ïðîæèâàþùèõ â Òîêèî, áûëî óñòà-
íîâëåíî, ÷òî ñðåäè íèõ ÷àùå âñòðå÷àþòñÿ ëèöà ñ ãðóïïîé êðîâè Â(III), ÷åì
â êîíòðîëüíîé ïîïóëÿöèè (Shimizu et al., 2004).

Ãåíåòè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ ñòîëåòíèõ, âûïîëíåííûå â ïîñëåäíèå ãîäû,
ñâèäåòåëüñòâóþò î òîì, ÷òî ó íèõ õîðîøî ñîõðàíåíà ñïîñîáíîñòü ê âîñïà-
ëèòåëüíîé ðåàêöèè (õîðîøàÿ àäàïòàöèÿ è ðåìîäåëèðîâàíèå), ÷òî äåëàåò èõ
áîëåå êðåïêèìè (robust). Îäíàêî òàêîé âîñïàëèòåëüíûé ñòàòóñ ó ñòîëåòíèõ,
êîððåëèðóþùèé ñ óâåëè÷åííûì ðèñêîì ðàçâèòèÿ óÿçâèìîñòè (frailty) è áî-
ëåçíåé, áûë êîìïåíñèðîâàí ñîïóòñòâóþùèì ðàçâèòèåì ñèëüíîãî è ýôôåê-
òèâíîãî ïðîòèâîñïàëèòåëüíîãî îòâåòà è âûñîêîé ÷àñòîòîé ãåíåòè÷åñêèõ
ìàðêåðîâ, àññîöèèðîâàííûõ ñ óìåíüøåííîé ïðîâîñïàëèòåëüíîé ñïîñîá-
íîñòüþ (Franceschi et al., 2007) (òàáë. 17.8).

Ó ñòîëåòíèõ ëþäåé îáû÷íî íèçêèé èíäåêñ ìàññû òåëà, ñíèæåíî ñîäåð-
æàíèå æèðà â òåëå, ïîâûøåíà ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê èíñóëèíó è ñíèæåíà òî-
ëåðàíòíîñòü ê óãëåâîäàì, óâåëè÷åíî ñîîòíîøåíèå IGF-1/IGFBP-3 â ïëàçìå
êðîâè, ñíèæåí óðîâåíü ëåïòèíà, òðèãëèöåðèäîâ, ñâîáîäíûõ æèðíûõ êèñëîò
è ëèïèäîâ íèçêîé ïëîòíîñòè (Paoliso et al., 2000). Ó íèõ, êàê ïðàâèëî, ñî-
õðàíåí íî÷íîé ïèê ñåêðåöèè ìåëàòîíèíà (Ferrari et al., 2008).

Àêòèâíîñòü ÑÎÄ â ýðèòðîöèòàõ ñòîëåòíèõ (41 îáñëåäîâàííûé â âîçðàñ-
òå îò 100 äî 105 ëåò) áûëà ñíèæåííîé, à àêòèâíîñòü ãëþòàòèîí ðåäóêòà-
çû — ïîâûøåííîé ïî ñðàâíåíèþ ñ òàêîâîé ó 52 çäîðîâûõ ñóáúåêòîâ â âîç-
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Ò à á ë è ö à 17.8

Ãåíåòè÷åñêèå îñîáåííîñòè ñòîëåòíèõ ëþäåé

Ãåí, àëëåëü
Ôóíêöèÿ ãåíà, ïîñëåäñòâèÿ åå èçìåíåíèÿ

ïðè îáû÷íîì ñòàðåíèè

Èçìå-
íåíèå
ó ñòî-
ëåòíèõ

Àâòîðû

APOE e4 Âûçûâàåò äèñôóíêöèþ ìèòîõîíäðèé,
áîëåçíü Àëüöãåéìåðà

� Schachter et al.,
1994

–174C ïîëèìîðôèçì
IL-6

Ó ìóæ÷èí óâåëè÷èâàåò ïðîäóêöèþ IL-6;
ó ñòàðûõ ëþäåé àññîöèèðîâàí ñ âûñî-
êèì èíäåêñîì âåñà òåëà è ðåçèñòåíò-
íîñòüþ ê èíñóëèíó

� Bonafe et al.,
2001; Barbieri
et al., 2005

Àëëåëü M694 V ãåíà
ïèðèíà

Àëëåëü îòâåòñòâåíåí çà ñåìåéíóþ ñðå-
äèçåìíîìîðñêóþ ëèõîðàäêó, ñâåðõ-
ýêñïðåññèðîâàí ó ïàöèåíòîâ ñ îñòðûì
èíôàðêòîì ìèîêàðäà

� Grimaldi et al.,
2006

TLR4 + 896 ïîëèìîð-
ôèçì

TLR4 âõîäèò â ñåìåéñòâî Toll-ïîäîáíûõ
ðåöåïòîðîâ, èãðàþùèõ âàæíóþ ðîëü â
ðàñïîçíàâàíèè àíòèãåíîâ ïàòîãåííûõ
ýïèòîïîâ; ñíèæåí ó ïàöèåíòîâ ñ îñò-
ðûì èíôàðêòîì ìèîêàðäà

� Balisteri et al.,
2004

IL-10 –1082GG Àññîöèèðîâàí ñ ïðîäóêöèåé ýòîãî àíòè-
âîñïàëèòåëüíîãî èíòåðëåéêèíà

� Lio et al., 2003

Z àëëåëü è ìîíîçèãîò-
íûé ãåíîòèï ãåíà
ÀÀÒ (a1-àíòèòðèï-
ñèíà)

Ïîëèìîðôèçì àññîöèèðîâàí ñ óñòîé÷è-
âîñòüþ ê îñòðîìó èíôàðêòó ìèîêàðäà

� Listi et al., 2007

Àëëåëü 192 R ãåíà
PON1 (ïàðîêñîíà-
çû 1)

Ãåí PON1 êîäèðóåò àðèëýñòåðàçó, ãèä-
ðîëèçóþùóþ ïåðåêèñè ëèïèäîâ, òåì
ñàìûì çàùèùàÿ ëèïîïðîòåèäû âûñî-
êîé ïëîòíîñòè ËÂÏ îò ÏÎË

� Rea et al., 2004

IGF-1R àëëåëü A Ðåãóëÿöèÿ óðîâíÿ IGF-1 � Bonafe et al.,
2003

GSTT1 Âõîäèò â ñåìåéñòâî ãåíîâ ãëþòàòè-
îí-S-òðàíñôåðàçû, çàùèùàþùåé îò
ÀÔÊ è êñåíîáèîòèêîâ

� Taioli et al., 2001

CCR5 D32 + ãåíîòèï Äåëåöèÿ D32 âûçûâàåò ìóòàöèþ â ïîëî-
æåíèè 185, ÷òî ïðèâîäèò ê óìåíüøå-
íèþ ìîáèëèçàöèè ìîíîöèòîâ/ìàêðî-
ôàãîâ â ñîñóäèñòîé ñòåíêå

� Candore et al.,
2006

PARP-1 ïîëèìîðôèçì Çàùèùàåò ÄÍÊ îò ïîâðåæäåíèé (ðåïà-
ðàöèÿ ÄÍÊ), ñòàáèëüíîñòü ãåíîìà

� Muiras et al.,
1998

IL-2 –330TT ãåíîòèï IL-2 èãðàåò öåíòðàëüíóþ ðîëü â àêòèâà-
öèè Ò-êëåòî÷íîãî èììóííîãî îòâåòà

� Scola et al., 2005

a1-àíòèòðèïñèí, MZ
ãåíîòèï

Èíãèáèòîð ñåðèí ïðîòåèíàçû, çàùèùàåò
òêàíè îò ïðîòåîëèòè÷åñêèõ ïîâðåæäå-
íèé

� Listi et al., 2007



ðàñòå îò 60 äî 79 ëåò (Andersen et al., 1998). Íåîæèäàííîé íàõîäêîé îêàçà-
ëèñü äàííûå î âûñîêîé ýêñïðåññèè ãåíà p66shc â ôèáðîáëàñòàõ, ïîëó÷åííûõ
îò ñòîëåòíèõ ëþäåé (Pandolfi et al., 2005), ïîñêîëüêó èçâåñòíû äàííûå î
òîì, ÷òî ìûøè ñ íîêàóòíûì ãåíîì æèâóò íà 30 % äîëüøå ìûøåé äèêîãî
òèïà (ñì. ãëàâó 15).

Èçó÷àëàñü äëèíà òåëîìåð â êëåòêàõ êðîâè ó 812 ëèö â âîçðàñòå îò 73 äî
101 ãîäà, íàáëþäàâøèõñÿ â ëîíãèòóäèíàëüíîì ïîïóëÿöèîííîì èññëåäîâà-
íèè â Äàíèè â 1997—1998 ãã. (Bischoff et al., 2006). Ê 2005 ã. 412 ÷åëîâåê
(51 %) óìåðëè. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî áîëåå äëèííûå òåëîìåðû àññîöèèðî-
âàëèñü ñ ëó÷øåé âûæèâàåìîñòüþ. Îòíîñèòåëüíûé ðèñê ñìåðòè ñîñòàâèë
0.89 íà 1 òûñÿ÷ó ïàð îñíîâàíèé äëÿ ìóæ÷èí è 0.79 äëÿ æåíùèí. Îäíàêî ïðè
âêëþ÷åíèè â àíàëèç ïîïðàâêè íà âîçðàñò âåëè÷èíà óìåíüøåíèÿ ðèñêà ñòàëà
íåñóùåñòâåííîé (0.97 è 0.93 ñîîòâåòñòâåííî). Â èçó÷åííóþ ãðóïïó âõîäèëè
652 áëèçíåöà. Àíàëèç äàííûõ î 175 ïàðàõ áëèçíåöîâ, îäèí èç êîòîðûõ óìåð
çà ïåðèîä íàáëþäåíèÿ, ïîêàçàë, ÷òî áëèçíåöû ñ áîëåå êîðîòêîé äëèíîé òå-
ëîìåð óìåðëè ðàíüøå â 97 (55 %) ïàðàõ áëèçíåöîâ. Àâòîðû ïðèøëè ê âûâî-
äó î òîì, ÷òî ïîëó÷åííûå èìè äàííûå íå ïîääåðæèâàþò ãèïîòåçó î òîì, ÷òî
äëèíà òåëîìåð ÿâëÿåòñÿ ïðåäèêòîðîì ïðåäñòîÿùåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè ó ïîæèëûõ.

Ïðè èçó÷åíèè àïîïòîçà â ìîíîöèòàõ ïåðèôåðè÷åñêèõ êëåòîê êðîâè, áû-
ëî îáíàðóæåíî, ÷òî ëèöà ñòàðøå 90 ëåò è còîëåòíèå èìåþò óíèêàëüíûé õà-
ðàêòåð ýêñïðåññèè ìÐÍÊ êàñïàç, à èìåííî âûñîêèé óðîâåíü êàñïàç 1 è 3 è
íèçêèé — êàñïàçû-8, ÷òî ìîæíî ðàññìàòðèâàòü êàê «ïå÷àòü» ëèö ýòîãî âîç-
ðàñòà, òîãäà êàê ó ëèö ïîæèëîãî âîçðàñòà (60—79 ëåò) ýêñïðåññèÿ ìÐÍÊ
êàñïàçû-8 âûñîêà, à â ìîëîäîì âîçðàñòå óðîâåíü ýêñïðåññèè ýòîé êàñïàçû
íèçîê, à âûñîêà ýêñïðåññèÿ êàñïàçû-3 (Lacelle et al., 2002). Îòìåòèì, ÷òî
êàñïàçà-1 — ôåðìåíò, îòâå÷àþùèé çà ïðåâðàùåíèå ïðîâîñïàëèòåëüíûõ èí-
òåðëåéêèíîâ-1b è -18 â èõ àêòèâíûå ôîðìû, òàêæå àêòèâèðóåò êàñïàçó-3,
íåîáõîäèìóþ äëÿ ðåàëèçàöèè ôóíêöèè ïîëèìåðàçû ïîëè(ÀÄÔ-ðèáîçû)
(PARP) — ÿäåðíîãî ôåðìåíòà, ó÷àñòâóþùåãî â ðåïàðàöèè ÄÍÊ. Àâòîðû
óïîìÿíóòîé âûøå ðàáîòû îòìå÷àþò, ÷òî õàðàêòåð ïðîôèëÿ ýêñïðåññèè êàñ-
ïàç íåçàâèñèì îò ñîñòîÿíèÿ èììóííîé ñèñòåìû è ñâèäåòåëüñòâóåò î ãåíåòè-
÷åñêîé äåòåðìèíèðîâàííîñòè «óñêîëüçàíèÿ» äîëãîæèòåëåé îò ñìåðòè, ñâÿ-
çàííîé ñ îáû÷íûìè èíôåêöèÿìè è àññîöèèðîâàííûìè ñ âîçðàñòîì çàáîëå-
âàíèÿìè. Ýòè íàáëþäåíèÿ ñîîòâåòñòâóþò äàííûì î òîì, ÷òî ñðåäè î÷åíü
ñòàðûõ ëþäåé è ñòîëåòíèõ ó ìíîãèõ õîðîøåå ñîñòîÿíèå çäîðîâüÿ (Tinker,
2002).

Ïî íàáëþäåíèÿì À. Â. Øàáàëèíà è ñîàâò. (2002) ó ëþäåé ñòàð÷åñêîãî
âîçðàñòà (83—89 ëåò) è äîëãîæèòåëåé (90—105 ëåò) óðîâåíü ïðîäóêòîâ
ÏÎË â ëèïîïðîòåèäàõ íèçêîé ïëîòíîñòè (ËÍÏ) áûë ïîâûøåí, à ðåçèñòåí-
òîñòü ËÍÏ ê îêèñëåíèþ ñíèæåíà â ñðàâíåíèè ñî çäîðîâûìè ëþäüìè ñðåä-
íåãî âîçðàñòà. Â òî æå âðåìÿ ó äîëãîæèòåëåé èñõîäíûé óðîâåíü ïðîäóêòîâ
ÏÎË â ËÏÍ è ðåçèñòåíòíîñòü ËÍÏ ê îêèñëåíèþ áûëè íèæå, ÷åì ó ëèö
ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà. Àâòîðû îòìåòèëè òàêæå ñíèæåíèå êîíöåíòðàöèè
a-òîêîôåðîëà â ËÍÏ ó ëèö ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà è äîëãîæèòåëåé ïî ñðàâíå-
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íèþ ñ áîëåå ìîëîäûìè îácëåäîâàííûìè. Ïîêàçàíî, ÷òî ó èòàëüÿíñêèõ ñòî-
ëåòíèõ èìååò ìåñòî èñêëþ÷èòåëüíî íèçêèé óðîâåíü IGF-1 â ñûâîðîòêå êðî-
âè (Barbieri et al., 2003).

Ïðè àíàëèçå ïîëèìîðôèçìà ãåíîâ ÀPOA1, APOC3 è APOA4 â ãðóïïå
800 èíäèâèäóóìîâ â âîçðàñòå îò 18 äî 109 ëåò áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ÷àñòî-
òà àëëåëÿ ãåíà APOA1, êîððåëèðóþùåãî ñ óâåëè÷åíèåì óðîâíÿ ëèïèäîâ
íèçêîé ïëîòíîñòè è õîëåñòåðèíà ó 46—80-ëåòíèõ ìóæ÷èí, áûëà ñóùåñòâåí-
íî ïîâûøåíà ó 100-ëåòíèõ, ÿâëÿÿ ñîáîé åùå îäèí «ãåíåòè÷åñêèé ïàðàäîêñ»
ñòîëåòíèõ ëþäåé (Garasto et al., 2003).

Â òàáë. 17.9 ïðèâåäåíû äàííûå î ãåíåòè÷åñêîì ïîëèìîðôèçìå ó ñòîëåò-
íèõ â ðàçíûõ ñòðàíàõ. Ìîæíî âèäåòü, ÷òî ðèñê ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèé ó ñòî-
ëåòíèõ íèçîê, îäíàêî ÷àñòîòà ïîëèìîðôèçìîâ âåñüìà ðàçëè÷àåòñÿ ìåæäó
ñòðàíàìè, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî ôàêòîðû îêðóæàþùåé ñðåäû òàê-
æå âàæíû äëÿ äîëãîëåòèÿ. M. Bonafe è ñîàâò. (2000), îáíàðóæèëè ñ ïî-
ìîùüþ íîâîé inter-Alu PCR òåõíîëîãèè óâåëè÷åíèå ãîìîçèãîòíîñòè ó ñòî-
ëåòíèõ. Ýòî íàáëþäåíèå ñîîòâåòñòâóåò äàííûì î ñóùåñòâåííîé ïîëîæè-
òåëüíîé êîððåëÿöèè ìåæäó ãîìîçèãîòíîñòüþ, îöåíèâàåìîé ïî 22 ëîêóñàì
ïîëèìîðôèçìà, è äîëãîëåòèåì â ïîïóëÿöèÿõ ÷åëîâåêà (Àëòóõîâ, Øåðåìåòå-
âà, 2000).

Ïðèíèìàÿ âî âíèìàíèå ñóùåñòâåííûå âàðèàöèè â îáðàçå æèçíè, ýêîíî-
ìè÷åñêèõ, ãåîãðàôè÷åñêèõ è ãåîôèçè÷åñêèõ óñëîâèÿõ ïðîæèâàíèÿ ëþäåé â
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Ò à á ë è ö à 17.9

Ïîëèìîðôèçì ãåíîâ ó ñòîëåòíèõ â ðàçíûõ ñòðàíàõ

Ñòðàíà Ãåíû Ðåçóëüòàò Àâòîðû

Ôèíëÿíäèÿ APOE Àëëåëü E2 ÷àùå, à Å4 ðåæå ó
ñòîëåòíèõ

Louhija et al., 1994

APOC3 Àëëåëü S2 ÷àùå ó ñòîëåòíèõ

APOB Íåò ðàçëè÷èé

Ôðàíöèÿ APOE Àëëåëü E2 ÷àùå, à Å4 ðåæå ó
ñòîëåòíèõ

Schahter et al., 1994

ACE DD ÷àùå ó ñòîëåòíèõ

APOB Íåò ðàçëè÷èé

Èòàëèÿ PAI-1 Àëëåëü 4G ÷àùå ó ñòîëåòíèõ Manucci et al., 1997

APOA1 ×àùå ó ñòîëåòíèõ Garasto et al., 2003

ßïîíèÿ (Îêèíàâà) HLA êëàññ 2 DRB*1401, DQB1*0503 è
DQA*0101 ÷àùå ó ñòîëåòíèõ

Akisaka et al., 1997

ßïîíèÿ (ßìàíèøè) APOE Êàê âî Ôðàíöèè Asada et al., 1996

ßïîíèÿ (Òîêèî) APOE Êàê âî Ôðàíöèè Hirose et al., 1997

Lp(a) Èçîôîðìà S4 ÷àùå

GSTT1, M1 Äåôåêò T1 è Ì1 ðåæå ó ñòîëåò-
íèõ

ßïîíèÿ (Íàãîÿ) Ìèòîõîíäðè-
àëüíûé ãåí

Àëëåëü 5178 A ÷àùå â ìèòîõîí-
äðèàëüíîì ãåíå

Tanaka et al., 1998



ðàçíûõ ñòðàíàõ, ìîæíî ïðèéòè ê çàêëþ÷åíèþ, ÷òî òîëüêî øèðîêèå ìåæäó-
íàðîäíûå ïðîãðàììû ñìîãóò ïîìî÷ü ïîíÿòü ðîëü ãåíåòè÷åñêèõ è ýïèãåíå-
òè÷åñêèõ ôàêòîðîâ â äîëãîëåòèè ÷åëîâåêà.
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18.1. ÎÏÐÅÄÅËÅÍÈÅ ÁÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÂÎÇÐÀÑÒÀ

×åëîâå÷åñêóþ æèçíü íåëüçÿ íàçâàòü íè
äëèííîé, íè êîðîòêîé, òàê êàê, â ñóùíîñòè,
îíà èìåííî è ñëóæèò ìàñøòàáîì, êîòîðûì
ìû èçìåðÿåì âñå äðóãèå ñðîêè.
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Çíà÷åíèå ïðîáëåìû áèîìàðêåðîâ ñòàðåíèÿ ñîñòîèò â âûÿâëåíèè ôàêòî-
ðîâ, ñïîñîáñòâóþùèõ ïðåæäåâðåìåííîìó è (èëè) óñêîðåííîìó ñòàðåíèþ, ñ
îäíîé ñòîðîíû, è â îöåíêå ýôôåêòèâíîñòè ïðèìåíåíèÿ ñðåäñòâ ïðîôèëàê-
òèêè ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ — c äðóãîé. Â ñîîòâåòñòâèè ñ òî÷êîé çðå-
íèÿ, ÷òî áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé ñòåïåíü âîçðàñòíûõ èç-
ìåíåíèé áèîëîãè÷åñêèõ âîçìîæíîñòåé îðãàíèçìà íà êàæäîì ýòàïå îíòîãå-
íåçà, áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò îïðåäåëÿþò êàê äëèòåëüíîñòü ïðåäñòîÿùåé
æèçíè, êàê âåðîÿòíîñòü ñìåðòè â îïðåäåëåííûé ïåðèîä (Êîðêóøêî è äð.,
2002).

Íàðÿäó ñ èíòåãðàëüíûì áèîëîãè÷åñêèì âîçðàñòîì îðãàíèçìà â öåëîì
÷àñòî ïðåäëàãàþò îïðåäåëÿòü áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò åãî ñèñòåì — íåðâ-
íîé, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé, ãåìîñòàçà, èììóííîé, äûõàòåëüíîé, âûäåëèòåëü-
íîé è äð., äàæå êëåòî÷íûé áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò (Êîðêóøêî è äð., 2002;
Ñîëîíèí, 1997, 1998; Øàáàëèí, 2001; Êóçíèê è äð., 2005; Âàðëàìîâà, Åâäî-
êèìîâ, 2002, 2003, 2006; DelaRosa et al., 2006). Âûäåëÿþò òàêæå ïñèõîëîãè-
÷åñêèé, èíòåëëåêòóàëüíûé, ñîöèàëüíûé âîçðàñò ÷åëîâåêà. Ïðè ôèçèîëîãè-
÷åñêîì ñòàðåíèè èíäèâèäóóìà åãî êàëåíäàðíûé è áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò
ñîâïàäàþò, òîãäà êàê ðàñõîæäåíèå â ýòèõ ïîêàçàòåëÿõ ñâèäåòåëüñòâóåò î
ñòåïåíè ïîñòàðåíèÿ èíäèâèäóóìà (èëè åãî çàìåäëåíèÿ).

Â. À. Êîðäþì (2006) îïðåäåëÿåò áèîëîãè÷åñêîå âðåìÿ êàê íåêèé óñ-
ëîâíûé îòðåçîê ôèçèîëîãè÷åñêîãî âðåìåíè, ñîîòâåòñòâóþùèé òàêîâîìó
«óñðåäíåííîãî» îðãàíèçìà â ïðîöåññå åãî íîðìàëüíîãî ðàçâèòèÿ â ðàìêàõ,
õàðàêòåðíûõ äëÿ âèäà (âèäîâîãî ñðîêà, ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, ïåðèîäà
ñîçðåâàíèÿ, ðåïðîäóêòèâíîé ãîòîâíîñòè è äð.), è ñîîòíåñåííûé ñ ðåàëüíû-
ìè ñðàâíèâàåìûìè ïîêàçàòåëÿìè (ñâîéñòâàìè) ñîñòîÿíèÿ êîíêðåòíîãî èí-
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Ñëèøêîì ìíîãî ðàçãîâîðîâ,
Ïåðåñóäîâ, ïåðåêóðîâ,
Áåñêîíå÷íûõ ðàññóæäåíèé,
Ïîëóâçãëÿäîâ, ïîëóìíåíèé...
Ñëèøêîì ìíîãî.

Ñàøà ×åðíûé



äèâèäóóìà â äàííûé (ðàññìàòðèâàåìûé) ìîìåíò åãî ñóùåñòâîâàíèÿ. Ïî åãî
ìíåíèþ åäèíèöåé áèîëîãè÷åñêîãî âðåìåíè ïî îðãàíèçàöèîííîé ôîðìå
æèçíè êàê ÿâëåíèÿ ñëóæèò èíäèâèä.

Ïðåæäåâðåìåííîå ñòàðåíèå ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíî êàê ãåíåòè÷åñêèìè
(ýíäîãåííûìè) ôàêòîðàìè, íàïðèìåð ìóòàöèÿìè â íåêîòîðûõ ãåíàõ ïðè
ñèíäðîìàõ ïðîãåðèè, òàê è âíåøíèìè (ýêçîãåííûìè) ôàêòîðàìè, âêëþ÷àþ-
ùèìè ïðîôåññèîíàëüíûå âðåäíîñòè (õèìè÷åñêèå, òîêñè÷åñêèå âåùåñòâà,
êàíöåðîãåíû, èîíèçèðóþùàÿ ðàäèàöèÿ, ýëåêòðîìàãíèòíûå ïîëÿ íèçêîé ÷àñ-
òîòû (50 Ãö), òÿæåëàÿ íåêâàëèôèöèðîâàííàÿ ôèçè÷åñêàÿ ðàáîòà), ýêîëîãè-
÷åñêèå ôàêòîðû (çàãðÿçíåíèå îêðóæàþùåé ñðåäû) è âðåäíûå ïðèâû÷êè
(çëîóïîòðåáëåíèå àëêîãîëåì, òàáàêîêóðåíèå).

Äëÿ îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà èíäèâèäóóìà îáû÷íî èñïîëü-
çóþò áàòàðåþ òåñòîâ, îïðåäåëÿþùèõ ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå îðãàíèçìà
è åãî ñèñòåì (Âîéòåíêî è äð., 1984; Dean, 1986, 1998; McClearn, 1997; Ing-
ram et al., 2001). Ñóùåñòâóåò áîëüøîå êîëè÷åñòâî (áîëåå 40) òàêèõ ìåòîäèê,
÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò îá îòñóòñòâèè åäèíîãî ïîäõîäà ê èçìåðåíèþ áèîëîãè-
÷åñêîãî âîçðàñòà. Âìåñòå ñ òåì òåðìèí «áèîìàðêåð ñòàðåíèÿ» ïðî÷íî âîøåë
â ãåðîíòîëîãè÷åñêóþ ëèòåðàòóðó. Ïîä íèì ïîíèìàþò «áèîëîãè÷åñêèé ïàðà-
ìåòð îðãàíèçìà, êîòîðûé ëèáî îäèí, ëèáî â ñî÷åòàíèè ñ äðóãèìè ïàðàìåò-
ðàìè â îòñóòñòâèå áîëåçíè ëó÷øå ïðåäñêàçûâàåò ôóíêöèîíàëüíóþ ñïîñîá-
íîñòü â íåêîòîðîì îòäàëåííîì âîçðàñòå, ÷åì õðîíîëîãè÷åñêèé âîçðàñò»
(Baker, Sprott, 1988). Â ðÿäå ðàáîò îáñóæäàþòñÿ êðèòåðèè, êîòîðûì äîëæíû
óäîâëåòâîðÿòü áèîìàðêåðû ñòàðåíèÿ. Òàê, ïî ìíåíèþ R. Arking (1991)
áèîìàðêåðû äîëæíû:

à) èçìåíÿòüñÿ ñ âîçðàñòîì ñî ñêîðîñòüþ, êîòîðàÿ îòðàæàåò ñêîðîñòü ñòà-
ðåíèÿ;

á) îòðàæàòü ôèçèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò;
â) ïîçâîëÿòü ïîñòîÿííî êîíòðîëèðîâàòü èçìåíåíèÿ êàêîãî-ëèáî âàæíîãî

äëÿ îðãàíèçìà ïðîöåññà;
ã) áûòü ñóùåñòâåííûìè äëÿ ïîääåðæàíèÿ çäîðîâüÿ;
ä) ñëóæèòü ïðåäèêòîðîì ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è/èëè
å) ñëóæèòü ðåòðîñïåêòèâíûì ìàðêåðîì ñòàðåíèÿ;
æ) áûòü ëåãêî âîñïðîèçâîäèìûìè;
ç) îòðàæàòü èçìåíåíèÿ, ïðîèñõîäÿùèå çà îòíîñèòåëüíî êîðîòêîå âðåìÿ;
è) áûòü èçìåðèìûìè ó ðàçíûõ âèäîâ æèâîòíûõ;
ê) áûòü íåëåòàëüíûìè è æåëàòåëüíî íåèíâàçèâíûìè è ìèíèìàëüíî

òðàâìàòè÷íûìè.
Î÷åâèäíî, ÷òî äîñòàòî÷íî òðóäíî âûáðàòü ïîêàçàòåëü â êà÷åñòâå áèî-

ìàðêåðà ñòàðåíèÿ, êîòîðûé óäîâëåòâîðÿë áû âñåì ýòèì êðèòåðèÿì (McCle-
arn, 1997). Â òàáë. 18.1 ïåðå÷èñëåí ðÿä ïåðåìåííûõ ïîêàçàòåëåé, êîòîðûå
ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû â êà÷åñòâå áèîìàðêåðîâ ñòàðåíèÿ ïðè èçó÷åíèè
âëèÿíèÿ íà íåãî ðàçëè÷íûõ ãåíåòè÷åñêèõ ìàíèïóëÿöèé ó ëàáîðàòîðíûõ îð-
ãàíèçìîâ (äðîææåé, ÷åðâåé, ïëîäîâûõ ìóõ è ãðûçóíîâ).

Â òàáë. 18.2 ïðèâåäåíû êðèòåðèè, êîòîðûì äîëæíû óäîâëåòâîðÿòü áèî-
ìàðêåðû ñòàðåíèÿ ñ òî÷êè çðåíèÿ ñïåöèàëèñòîâ Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî èññëå-
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äîâàòåëüñêîãî öåíòðà Íàöèîíàëüíîãî èíñòèòóòà ñòàðåíèÿ ÑØÀ â Áàëòèìî-
ðå (Ingram et al., 2001).

Áîëåå 20 ëåò òîìó íàçàä N. W. Shock ïðèâëåê âíèìàíèå ê òðåì àñïåêòàì
íàáëþäàåìîãî âîçðàñòíîãî ñíèæåíèÿ ôóíêöèé îðãàíèçìà: 1) ñíèæåíèå ôóíê-
öèé íà÷èíàåòñÿ ó ÷åëîâåêà ïðèìåðíî â 30-ëåòíåì âîçðàñòå; 2) ýòî ñíèæåíèå
ëèíåéíî; 3) íàèáîëüøàÿ ñêîðîñòü ñíèæåíèÿ ôóíêöèé îáû÷íî íå ïðåâûøàåò
1 % â ãîä. Ðàñ÷åòû ïîêàçûâàþò, ÷òî ïðè òàêîì òåìïå ñòàðåíèÿ ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè ÷åëîâåêà ìîæåò äîñòèãàòü 123 � 26 ëåò. Îäíàêî íåêîòîðûå
áèîìàðêåðû ñòàðåíèÿ íà÷èíàþò èçìåíÿòüñÿ ñðàçó ïîñëå ðîæäåíèÿ. R. Weale
(2004) ðàññ÷èòàë âîçìîæíóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè íà îñíîâàíèè ãèïî-
òåçû îá ýêñïîíåíöèàëüíîì ñíèæåíèÿ ïîêàçàòåëåé 16 áèîìàðêåðîâ ðåïàðà-
öèè, íà÷èíàþùèõñÿ ñðàçó ïîñëå ðîæäåíèÿ èëè ñ 25-ëåòíåãî âîçðàñòà. Ðàñ÷å-
òû ïîêàçàëè, ÷òî ìèíèìàëüíîå ñíèæåíèå ýôôåêòèâíîñòè ôóíêöèé èìååò
ìåñòî â âîçðàñòå 35—40 ëåò, êîãäà ðîäèòåëè äîæèâàþò äî âîçðàñòà äîñòè-
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Ò à á ë è ö à 18.1

Ïîêàçàòåëè, êîòîðûå ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû â êà÷åñòâå áèîìàðêåðîâ
ïðè èññëåäîâàíèè âëèÿíèÿ ãåíåòè÷åñêèõ èçìåíåíèé

íà ñòàðåíèå ìîäåëüíûõ îðãàíèçìîâ (Minois, 2006, ñ èçìåíåíèÿìè)

Ôóíêöèè Ïàðàìåòðû Îðãàíèçìû

Ïîâåäåíèå Íåãàòèâíûé ãåîòàêñèñ Ìóõè

Èññëåäîâàòåëüñêàÿ àêòèâíîñòü Íåìàòîäû, ìóõè, ãðûçóíû

Äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü Òå æå

Ïîëåò Ìóõè

Äâèæåíèÿ òåëà Íåìàòîäû, ìóõè, ãðûçóíû

Ôàðèíãåàëüíûé íàñîñ Íåìàòîäû

Îáó÷åíèå Èçáåãàíèå çàïàõà Íåìàòîäû, ìóõè, ãðûçóíû

Äèñêðèìèíàöèÿ Òå æå

Õîáîòêîâûé îòâåò Ìóõè

×óâñòâèòåëüíîñòü Ìåõàíîðåöåïöèÿ Íåìàòîäû, ìóõè, ãðûçóíû

Õåìîòàêñèñ Òå æå

Èçîòåðìàëüíîå îòñëåæèâàíèå » »

Óñòîé÷èâîñòü ê
ñòðåññó

Äðîææè, íåìàòîäû, ìóõè, ãðûçóíû

Ôåðòèëüíîñòü Òå æå

Ãèñòîëîãè÷åñêèå
òåñòû

Èññëåäîâàíèå ìûøö Íåìàòîäû, ìóõè, ãðûçóíû

Àíàëèç íåðâíîé ñèñòåìû Òå æå

Ìîëåêóëÿðíûå ïå-
ðåìåííûå

Íàêîïëåíèå ïèãìåíòà Äðîææè, íåìàòîäû, ìóõè, ãðûçóíû

Îáìåí áåëêà Òå æå

Àêòèâíîñòü ôåðìåíòîâ » »

Ýêñïðåññèÿ ãåíîâ Êàíäèäàòíûå ãåíû » »

Èññëåäîâàíèå âñåãî ãåíîìà » »



æåíèÿ ïîëîâîé çðåëîñòè ñâîèõ äåòåé. Â ïîñëåäóþùåì ðåïàðàöèîííûå ìåõà-
íèçìû ìîãóò ôóíêöèîíèðîâàòü äî 120 � 20 ëåò. Àâòîð ïîëàãàåò, ÷òî åãî
äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò â ïîëüçó ãèïîòåçû î âîçìîæíîì óâåëè÷åíèè ìàê-
ñèìàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ÷åëîâåêà.

Î. Â. Êîðêóøêî è ñîàâò. (2002), íà îñíîâàíèè ëèòåðàòóðíûõ äàííûõ è
ñîáñòâåííûõ ìíîãîëåòíèõ èññëåäîâàíèé òàêæå ñôîðìóëèðîâàëè ðÿä òðåáî-
âàíèé, êîòîðûì äîëæíû óäîâëåòâîðÿòü òåñòû, èñïîëüçóåìûå äëÿ îïðåäåëå-
íèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà.

1. Òåñòû äîëæíû íåñòè èíôîðìàöèþ î ôóíêöèîíàëüíîì ñîñòîÿíèè îð-
ãàíèçìà, ñèñòåìû îáìåííûõ ïðîöåññîâ, ðåãóëÿòîðíûõ îñîáåííîñòÿõ îðãà-
íèçìà.

2. Òåñò äîëæåí êîððåëèðîâàòü ñ âîçðàñòîì. ×åì âûøå êîððåëÿöèÿ ñ êà-
ëåíäàðíûì âîçðàñòîì, òåì íàäåæíåå òåñò.

3. Òåñò äîëæåí èìåòü íå òîëüêî êîëè÷åñòâåííóþ îöåíêó, íî è áûòü íà-
äåæíûì. Ïîä íàäåæíîñòüþ ïîíèìàåòñÿ ïîñòîÿíñòâî, âîñïðîèçâîäèìîñòü
óñòàíîâëåííûõ íà åãî îñíîâå èíäèâèäóàëüíûõ ðàçëè÷èé.

4. Èíôîðìàòèâíîñòü òîãî èëè èíîãî ïîêàçàòåëÿ, èñïîëüçóåìîãî äëÿ
îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà, çàâèñèò îò åãî ñâÿçè ñ äðóãèìè ïîêà-
çàòåëÿìè. ×åì ìåíüøå êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü îäíîãî ïîêàçàòåëÿ ñ äðóãèì,
òåì âûøå èíôîðìàöèîííîå çíà÷åíèå êàæäîãî èç íèõ â îöåíêå áèîëîãè÷å-
ñêîãî âîçðàñòà.

5. Òåñòû äîëæíû áûòü ïðèãîäíû äëÿ ïðèìåíåíèÿ ó ëèö ëþáîãî âîçðàñòà
è ïî âîçìîæíîñòè ïðîñòû, áûñòðî âûïîëíèìû.

6. Â êîìïëåêñ ïðåäëàãàåìûõ òåñòîâ ñëåäóåò âêëþ÷àòü ôóíêöèîíàëüíûå
íàãðóçêè.

7. Ïðèìåíåíèå êîìïëåêñà òåñòîâ ñ ïîñëåäóþùèì ðàñ÷åòîì áèîëîãè÷å-
ñêîãî âîçðàñòà íà îñíîâàíèè óðàâíåíèÿ ìíîæåñòâåííîé ðåãðåññèè äàåò âîç-
ìîæíîñòü áîëåå òî÷íî îïðåäåëèòü áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò, ÷åì íà îñíîâà-
íèè êàêîãî-íèáóäü îäíîãî òåñòà.
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Ò à á ë è ö à 18.2

Êðèòåðèè áèîìàðêåðîâ ñòàðåíèÿ (Ingram et al., 2001, c èçìåíåíèÿìè)

1. Íå ëåòàëüíû.

2. Ëåãêî âîñïðîèçâîäèìû.

3. Ëåãêî âûÿâëÿþò ñóùåñòâåííûå íàðóøåíèÿ â òå÷åíèå îòíîñèòåëüíî êîðîòêîãî âðåìåíè.

4. Ñóùåñòâåííû äëÿ ýôôåêòèâíîãî ïîääåðæàíèÿ çäîðîâüÿ è ïðåäóïðåæäåíèÿ áîëåçíåé.

5. Ñóùåñòâåííàÿ ñòàáèëüíîñòü èíäèâèäóàëüíûõ ðàçëè÷èé.

6. Îòðàæàþò èçìåðÿåìûé ïàðàìåòð, êîòîðûé ìîæåò áûòü ïðåäñêàçàí â áîëåå ïîçäíåì âîç-
ðàñòå.

7. Ñóùåñòâåííûå ëîíãèòóäèíàëüíûå âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ ñîîòâåòñòâóþò äàííûì, ïîëó-
÷åííûì â ïîïåðå÷íûõ èññëåäîâàíèÿõ.

8. Îòðàæàþò íåêîòîðûå ôóíäàìåíòàëüíûå áèîëîãè÷åñêèå ïðîöåññû ñòàðåíèÿ è îáìåíà.

9. Äîëæíû áûòü âûñîêîâîñïðîèçâîäèìû ïðè ñðàâíåíèè æèâîòíûõ ðàçíûõ âèäîâ.

10. Ñêîðîñòü âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé ïðîïîðöèîíàëüíà ðàçëè÷èÿì â ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè ñðåäè ðàçëè÷íûõ âèäîâ.



Êàê ïîä÷åðêèâàåò G. E. McClearn (1997), êàæäûé áèîìàðêåð ñòàðåíèÿ
èìååò êàê ñâîè ïðåèìóùåñòâà, òàê è îãðàíè÷åíèÿ. È îí æå ìåëàíõîëè÷íî
çàìå÷àåò, ÷òî ñëàäêàÿ «ïåñíÿ ñèðåí» î òîì, ÷òî «çîëîòîé ñòàíäàðò» ïîêàçà-
òåëåé ñòàðåíèÿ áóäåò íàéäåí, äîëæíà áûòü îñòàâëåíà áåç âíèìàíèÿ.

Ë. Ì. Áåëîçåðîâà (1999, 2003) êëàññèôèöèðóåò ìåòîäû îïðåäåëåíèÿ
áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà ïî ïåðèîäàì îíòîãåíåçà, ðàçëè÷àÿ ìåòîäû, îòíî-
ñÿùèåñÿ ê ïåðèîäó ðàçâèòèÿ è ê ïåðèîäàì çðåëîñòè è ñòàðåíèÿ, à òàêæå
ïî íàáîðó ìàðêåðîâ èëè ïî âêëþ÷åíèþ ìàðêåðîâ, îòðàæàþùèõ àäàïòàöèîí-
íûå âîçìîæíîñòè îðãàíèçìà (òàáë. 18.3 è 18.4), è ïîä÷åðêèâàåò, ÷òî âñå ìå-
òîäû, çà èñêëþ÷åíèåì ìåòîäîâ Êèåâñêîãî èíñòèòóòà ãåðîíòîëîãèè è ìåòî-
äîâ ôèçè÷åñêîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè, íå ïîëó÷èëè øèðîêîãî ðàñïðîñòðàíå-
íèÿ â ñâÿçè ñ íåîáõîäèìîñòüþ èñïîëüçîâàíèÿ ñïåöèàëüíîãî îáîðóäîâàíèÿ
è çíàíèÿ àâòîðñêèõ èçìåíåíèé äàæå â îáùåïðèíÿòûõ ìåòîäèêàõ èññëå-
äîâàíèé.

Â. Ì. Äèëüìàí (1987), ïîëàãàÿ, ÷òî íå ñóùåñòâóåò âîçðàñòíîé íîðìû, à
ñóùåñòâóåò èäåàëüíàÿ (îïòèìàëüíàÿ) íîðìà, ñâîéñòâåííàÿ êàæäîìó èíäèâè-
äóóìó â 20—25 ëåò, äëÿ îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà ïðåäëàãàë
îïðåäåëÿòü 5 ïàðàìåòðîâ:

1) ìàññó òåëà, èëè, òî÷íåå, ñîäåðæàíèå æèðà â òåëå, êîòîðîå êîñâåííî
ìîæåò áûòü ðàññ÷èòàíî ïî ïîêàçàòåëþ ðîñòà, ìàññû òåëà è äàííûõ èçìåðå-
íèÿ òîëùèíû êîæíî-æèðîâûõ ñêëàäîê;

2) óðîâåíü â êðîâè ïðå-b- è b-ëèïîïðîòåèäîâ è òðèãëèöåðèäîâ;
3) óðîâåíü õîëåñòåðèíà è a-õîëåñòåðèíà (õîëåñòåðèíà â ñîñòàâå ëèïî-

ïðîòåèäîâ âûñîêîé ïëîòíîñòè);
4) êîëè÷åñòâî ñàõàðà â êðîâè íàòîùàê è ÷åðåç 2 ÷àñà ïîñëå ïðèåìà

âíóòðü 100 ã ãëþêîçû;
5) âåëè÷èíó àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ.
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Ò à á ë è ö à 18.3

Êëàññèôèêàöèÿ ìåòîäîâ îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà
(Áåëîçåðîâà, 1999)

Ïî ïåðèîäàì îíòîãåíåçà:

Ïåðèîä ðàçâèòèÿ.

Ïåðèîäû çðåëîñòè è ñòàðåíèÿ.

Ïî íàáîðó ìàðêåðîâ:

Àíàòîìè÷åñêèå ìàðêåðû.

Ôèçèîëîãè÷åñêèå ìàðêåðû.

Àíàòîìè÷åñêèå è ôèçèîëîãè÷åñêèå ìàðêåðû.

Ôèçèîëîãè÷åñêèå è áèîõèìè÷åñêèå ìàðêåðû.

Ôèçèîëîãè÷åñêèå è èììóíîëîãè÷åñêèå ìàðêåðû.

Ïî âêëþ÷åíèþ ìàðêåðîâ, îòðàæàþùèõ àäàïòàöèîííûå âîçìîæíîñòè îðãàíèçìà:

Èñïîëüçîâàíèå ôóíêöèîíàëüíûõ ïðîá â âèäå ôèçè÷åñêèõ íàãðóçîê.

Èñïîëüçîâàíèå ôóíêöèîíàëüíîé ïðîáû â âèäå ñàõàðíîé êðèâîé ïîñëå íàãðóçêè ñàõà-
ðîì.

Èñïîëüçîâàíèå ìàðêåðîâ â ñîñòîÿíèè ïîêîÿ.
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Ò à á ë è ö à 18.4

Ìåòîäû îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà â ïåðèîäû çðåëîñòè è ñòàðåíèÿ
(Áåëîçåðîâà, 1999)

Ìåòîä Îöåíèâàåìûå ïàðàìåòðû

Ìåòîä Äàìîíà, 1972 Ñîñòîÿíèå âîëîñ, äèíàìîìåòðèÿ êèñòè, äàííûå àíòðîïîìåòðèè

Ìåòîä Äèðêåíà, 1972 Îñòðîòà çðåíèÿ, ñëóõà, ðàñïîçíàâàíèå ñèìâîëîâ, âíèìàíèå, ñïî-
ñîáíîñòü ê êëàññèôèêàöèè, ôîðñèðîâàííûé îáúåì âûäîõà,
àäàïòàöèÿ (âåëè÷èíà ìàêñèìàëüíîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè, ñèñ-
òîëè÷åñêîå ÀÄ, ÷àñòîòà ñåðäå÷íûõ ñîêðàùåíèé, ïîãëîùåíèå
êèñëîðîäà íà âûñîòå íàãðóçêè)

Ìåòîä Ìîðãàíà, 1977 Ïîêàçàòåëè ÀÄ, ñëóõà, çðåíèÿ, òåïïèíã-òåñòà, çóáíîãî èíäåêñà

Ìåòîä Âåáñòåðà I, 1976 Ñîäåðæàíèå ìî÷åâèíû â êðîâè, õîëåñòåðèíà â ïëàçìå, ñûâîðî-
òî÷íîãî êàëüöèÿ, ôîðñèðîâàííûé îáúåì âûäîõà, ñèñòîëè÷å-
ñêîå ÀÄ, ñêîðîñòü îñåäàíèÿ ýðèòðîöèòîâ

Ìåòîä Âåáñòåðà II, 1985 Ïàðàìåòðû æèçíåííîé åìêîñòè ëåãêèõ, ñèñòîëè÷åñêîå ÀÄ, ñî-
äåðæàíèå ìî÷åâèíû â êðîâè, õîëåñòåðèíà â ïëàçìå ñûâîðîòî÷-
íîãî êàëüöèÿ

Ìåòîä Ôóðóêàâû, 1975 Ïîêàçàòåëè ÀÄ, ðîñòà, ìàññû òåëà, æèçíåííîé åìêîñòè ëåãêèõ,
äèíàìîìåòðèè êèñòè, ãèáêîñòè òóëîâèùà, ôåíîëñóëüôîôòàëå-
èíîâîãî òåñòà,ñîñòîÿíèÿ çðåíèÿ, òåïïèíã-òåñòà, ÷àñòîòû ñåð-
äå÷íûõ ñîêðàùåíèé ïîñëå ïðîáû Ìàñòåðà

Ìåòîä Ôîíäà íàó÷íûõ
èññëåäîâàíèé ðàäèà-
öèè, 1978

Ñîñòîÿíèå ñëóõà è çðåíèÿ, äèíàìîìåòðèÿ êèñòè, ýëàñòè÷íîñòü
êîæè, âèáðàöèîííàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü, âðåìÿ ðåàêöèè

Ìåòîä Ñóîìèíåíà, 1978 Ïîêàçàòåëè æèçíåííîé åìêîñòè ëåãêèõ. Ñèñòîëè÷åñêîå ÀÄ, âèá-
ðàöèîííàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü, ñèìâîë-öèôðîâîé òåñò, ñëóõ è
ìàêñèìàëüíîå ïîãëîùåíèå êèñëîðîäà ïðè ôèçè÷åñêîé íàãðóç-
êå

Ìåòîä Êèñêèíåí, 1981 Ïàðàìåòðû âèáðàöèîííîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè, æèçíåííîé åìêî-
ñòè ëåãêèõ, ïóëüñîâîå äàâëåíèå, äèíàìîìåòðèÿ êèñòè, âðåìÿ
ðåàêöèè, òî÷íîñòü ìåëêèõ äâèæåíèé, ñîñòîÿíèå ñëóõà

Ìåòîä Áîðêàíà, 1982 Ñîäåðæàíèå ãåìîãëîáèíà, êëèðåíñ êðåàòèíèíà, ôîðñèðîâàííûé
âûäîõ, ñèñòîëè÷åñêîå ÀÄ, äèíàìîìåòðèÿ êèñòè, òåïïèíã-òåñò

Ìåòîä Íàêàìóðû I, 1982 Ñîäåðæàíèå ãåìîãëîáèíà, àëüáóìèíà, ñûâîðîòî÷íîãî õîëåñòåðè-
íà, ìî÷åâèíû êðîâè, ãëþòàìèí-ïèðóâàò-òðàíñàìèíàçû, ãëþêî-
çû ïðè ñàõàðíîé íàãðóçêå, ôîðñèðîâàííîé æèçíåííîé åìêîñòè
ëåãêèõ, ñèñòîëè÷åñêîå ÀÄ, ñîñòîÿíèå çðåíèÿ

Ìåòîä Íàêàìóðû II, 1984 Ìàêñèìàëüíîå ïîãëîùåíèå êèñëîðîäà, ìàêñèìàëüíàÿ âåíòèëÿ-
öèÿ ëåãêèõ, èõ ñîîòíîøåíèå, ÷àñòîòà ñåðäå÷íûõ ñîêðàùåíèé
âî âðåìÿ ìàêñèìàëüíîé ôèçè÷åñêîé íàãðóçêè è ïîñëå íåå

Ìåòîä Äóáèíîé—Ìèíöà,
1984

Äèíàìîìåòðèÿ êèñòè, âèáðàöèîííàÿ ÷óâñòâèòåëüíîñòü, êðàòêî-
âðåìåííàÿ ïàìÿòü

Ìåòîä Âîéòåíêî—Òîêà-
ðÿ, 1984

Ñèñòîëè÷åñêîå ÀÄ, ñêîðîñòü ðàñïðîñòðàíåíèÿ ïóëüñîâîé âîëíû,
æèçíåííîé åìêîñòè ëåãêèõ, ñîñòîÿíèå çðåíèÿ, ñëóõà, ñòàòè÷å-
ñêàÿ áàëàíñèðîâêà, ìàññà òåëà, òåñò ðàñïîçíàâàíèÿ ñèìâîëîâ,
òåñò ëèìôîöèòàðíîé áëàñòòðàíñôîðìàöèè



Ë. Ì. Áåëîçåðîâîé (1998, 1999, 2000, 2003, 2006) ðàçðàáîòàí ðÿä ìåòî-
äîâ îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà ïî ïàðàìåòðàì ôèçè÷åñêîé è óì-
ñòâåííîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè, ïî àíàëèçó êðîâè, ïî ñïèðîãðàôèè êîòîðûå,
êàê îíà ïîëàãàåò, íàèáîëåå àäåêâàòíû äëÿ ýòîé öåëè. Èçó÷åíèå ýòèìè ìåòî-
äàìè òåìïà ñòàðåíèÿ ìóæ÷èí è æåíùèí ïîêàçàëî, ÷òî òåìï âîçðàñòíûõ èç-
ìåíåíèé âûøå ó ìóæ÷èí ïî ñðàâíåíèþ ñ æåíùèíàìè âî âñå ïåðèîäû îíòî-
ãåíåçà. Æåíùèíû èìåþò áîëåå ìåäëåííûé òåìï âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé â
ïåðèîäû ñîçðåâàíèÿ, çðåëîñòè è ñòàðåíèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ ìóæ÷èíàìè, ïðè-
÷åì ýòî ðàçëè÷èå íàèáîëåå ÿðêî ïðîÿâëÿåòñÿ â âîçðàñòå 29—59 ëåò. Äëÿ
ñêðèíèíãîâûõ èñëåäîâàíèé òåìïîâ áèîëîãè÷åñêîãî ñòàðåíèÿ íà ïðåäâàðè-
òåëüíîì ýòàïå Ë. Ì. Áåëîçåðîâà (2006) ðåêîìåíäóåò èñïîëüçîâàòü ìåòîä,
îñíîâàííûé íà ñòàíäàðòíûõ îáùåïðèíÿòûõ ïîêàçàòåëÿõ ýõîêàðäèîãðàôèè.
Ïðè ðàñ÷åòàõ èíäèâèäóàëüíîãî áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà ïî àíàëèçó êðîâè
áûëî âûÿâëåíî, ÷òî â ïðîöåññå ñòàðåíèÿ ó 60—69-ëåòíèõ ìóæ÷èí óìåíüøà-
ëîñü êîëè÷åñòâî ëèö ñ çàìåäëåííûì òåìïîì ñòàðåíèÿ, ó 70—79-ëåòíèõ îò-
ìå÷àëñÿ íåáîëüøîé ðîñò ÷èñëà ëèö ñ çàìåäëåííûì è óñêîðåííûì òåìïîì
ñòàðåíèÿ ïðè óìåíüøåíèè ÷èñëà ëèö ñ ôèçèîëîãè÷åñêèì òåìïîì, è ýòà òåí-
äåíöèÿ óñèëèâàëàñü â âîçðàñòå 80—89 ëåò. Ó äîëãîæèòåëåé äîñòîâåðíî óâå-
ëè÷èâàëîñü ÷èñëî ëèö ñ çàìåäëåííûì òåìïîì ñòàðåíèÿ çà ñ÷åò ñíèæåíèÿ
äîëè ëèö ñ ôèçèîëîãè÷åñêèì òåìïîì ñòàðåíèÿ.

Þ. È. Ïëà÷èíäà è À. È. Íÿãó (2002) ïðåäëîæèëè ñïîñîá îïðåäåëåíèÿ
æèçíåñïîñîáíîñòè îðãàíèçìà ñ ó÷åòîì êàëåíäàðíîãî âîçðàñòà è êîýôôèöè-
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Ìåòîä Îöåíèâàåìûå ïàðàìåòðû

Ìåòîä Èíñòèòóòà ãåðîí-
òîëîãèè ÀÌÍ ÑÑÑÐ,
1984

Ïîêàçàòåëè ÀÄ, ïðîäîëæèòåëüíîñòè çàäåðæêè äûõàíèÿ íà âäîõå
è âûäîõå, æèçíåííîé åìêîñòè ëåãêèõ, ìàññû òåëà, ñîñòîÿíèÿ
ñëóõà è çðåíèÿ, ñòàòè÷åñêîé áàëàíñèðîâêè, ñêîðîñòè ðàñïðî-
ñòðàíåíèÿ ïóëüñîâîé âîëíû ïî àðòåðèÿì ýëàñòè÷íîãî è ìû-
øå÷íîãî òèïà è èõ ñîîòíîøåíèÿ, ÝÊÃ-ïîêàçàòåëè, ñóáúåêòèâ-
íàÿ îöåíêà çäîðîâüÿ, ñèìâîë-öèôðîâîé òåñò

Ìåòîä ôèçè÷åñêîé ðàáî-
òîñïîñîáíîñòè, 1993

Ñóáìàêñèìàëüíàÿ ôèçè÷åñêàÿ ðàáîòîñïîñîáíîñòü, ÷àñòîòà ñåð-
äå÷íûõ ñîêðàùåíèé, ñèñòîëè÷åñêîå è äèàñòîëè÷åñêîå ÀÄ íà
âûñîòå íàãðóçêè

Ìåòîä óìñòâåííîé ðàáî-
òîñïîñîáíîñòè, 1993

Ïîêàçàòåëè êðàòêîâðåìåííîé ïàìÿòè, ïñèõè÷åñêîé ïðîäóêòèâíî-
ñòè, ìûøëåíèÿ è âíèìàíèÿ

Ìåòîä ôèçè÷åñêîé è óì-
ñòâåííîé ðàáîòîñïî-
ñîáíîñòè, 1993

Ñîâîêóïíîñòü ïîêàçàòåëåé äâóõ ïðåäûäóùèõ ìåòîäîâ

Ìåòîä áèîýëåêòðè÷åñêîé
àêòèâíîñòè ãîëîâíîãî
ìîçãà, 1998

Ïàðàìåòðû õàðàêòåðèñòèê îñíîâíûõ áèîðèòìîâ â êîìïüþòåðíîé
ÝÝÃ

Ìåòîä ôèçè÷åñêîé ðàáî-
òîñïîñîáíîñòè, 1993

Ñóáìàêñèìàëüíàÿ ôèçè÷åñêàÿ ðàáîòîñïîñîáíîñòü, ÷àñòîòà ñåð-
äå÷íûõ ñîêðàùåíèé, ñèñòîëè÷åñêîå è äèàñòîëè÷åñêîå ÀÄ íà
âûñîòå íàãðóçêè



åíòîâ ðèñêà ëåòàëüíîãî èñõîäà â ñâÿçè ñ òåì èëè èíûì çàáîëåâàíèåì. Ðàñ-
ñ÷èòûâàåìûé ïî ñïåöèàëüíîé ôîðìóëå óðîâåíü æèçíåñïîñîáíîñòè îòðàæà-
åò òåìï ñòàðåíèÿ è, êàê ïîëàãàþò àâòîðû, ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí äëÿ ïðî-
ãíîçèðîâàíèÿ ïðåäñòîÿùåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè.

Â Ðîññèè ïðîáëåìà ïîèñêà áèîìàðêåðîâ ñòàðåíèÿ c öåëüþ îïðåäåëåíèÿ
áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà ÷åëîâåêà íàèáîëåå óñïåøíî ðàçðàáàòûâàåòñÿ â
Ïåðìñêîé ãîñóäàðñòâåííîé ìåäèöèíñêîé àêàäåìèè (Áåëîçåðîâà, 1998, 2003,
2006), Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîì èíñòèòóòå áèîðåãóëÿöèè è ãåðîíòîëîãèè ÑÇÎ
ÐÀÌÍ (Áàøêèðåâà, 2004; Áàøêèðåâà, Êîíîâàëîâ, 2004). Ýòèìè êîëëåêòèâà-
ìè ðàçðàáîòàíû è àïðîáèðîâàíû áàòàðåè òåñòîâ äëÿ îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè-
÷åñêîãî âîçðàñòà.

18.2. ÁÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÉ ÂÎÇÐÀÑÒ È ÓÑÊÎÐÅÍÍÎÅ ÑÒÀÐÅÍÈÅ,
ÑÂßÇÀÍÍÎÅ Ñ ÏÐÎÔÅÑÑÈÅÉ

Â ðÿäå ïðåäûäóùèõ ãëàâ óæå îáñóæäàëèñü ïðèìåðû óñêîðåííîãî ñòà-
ðåíèÿ, ñâÿçàííûå ñ âîçäåéñòâèåì ðàçëè÷íûõ ôàêòîðîâ îêðóæàþùåé ñðåäû,
òàêèõ êàê ñâåòîâîå çàãðÿçíåíèå, ñìåííûé õàðàêòåð ðàáîòû, âîçäåéñòâèå
ýëåêòðîìàãíèòíûõ ïîëåé ñâåðõíèçêîé ÷àñòîòû, êóðåíèÿ òàáàêà, íåêîòîðûõ
õèìè÷åñêèõ êàíöåðîãåííûõ àãåíòîâ, óëüòðàôèîëåòîâîãî îáëó÷åíèÿ, èîíè-
çèðóþùåé ðàäèàöèè (ñì. ãëàâû 8 è 11). Ñëåäóåò çàìåòèòü, ÷òî â ïîñëåäíèå
ãîäû âñå áîëüøèé èíòåðåñ ïðèâëåêàþò äàííûå î ïðèçíàêàõ óñêîðåííîãî
ñòàðåíèÿ ó ïðåäñòàâèòåëåé ñàìûõ ðàçëè÷íûõ ïðîôåññèé.

À. Ñ. Áàøêèðåâà (2004) îïðåäåëÿëà áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò âîäèòåëåé ãðó-
çîâèêîâ íà îñíîâàíèè èçìåðåíèÿ óìñòâåííîé è ôèçè÷åñêîé ðàáîòîñïîñîáíî-
ñòè, à òàêæå èõ ñîâîêóïíîñòè (âñåãî 19 ïàðàìåòðîâ). Êðîìå òîãî, ðàññ÷èòûâà-
ëèñü ïîêàçàòåëè äîëæíîãî áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà è èíäåêñû òåìïà ñòàðåíèÿ.
Òåìï ñòàðåíèÿ îðãàíèçìà ðàáîòàþùåãî âû÷èñëÿëñÿ êàê ðàçíèöà ìåæäó èíäè-
âèäóàëüíîé è äîëæíîé âåëè÷èíîé áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà, ñêîðîñòü ñòàðå-
íèÿ — êàê ñîîòíîøåíèå ýòèõ ïîêàçàòåëåé. Áûëî îáñëåäîâàíî 296 ïðàêòè÷åñêè
çäîðîâûõ ìóæ÷èí äâóõ ïðîôåññèé: 148 âîäèòåëåé àâòîòðàíñïîðòà (îñíîâíàÿ
ãðóïïà) è 148 íèçêîêâàëèôèöèðîâàííûõ ðàáî÷èõ èíñòðóìåíòàëüíîãî çàâîäà
(êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà). Ãðóïïû îáñëåäóåìûõ ïîäáèðàëèñü ìåòîäîì «êîïè-ïà-
ðû», èäåíòèôèêàöèÿ ïðîâîäèëàñü ïî ïîëó, êàëåíäàðíîìó âîçðàñòó, ïðîôåññèî-
íàëüíîìó ñòàæó è ãðàôèêó ðàáîòû, óðîâíþ îáðàçîâàíèÿ, ñåìåéíîìó ïîëîæå-
íèþ è êîëè÷åñòâó äåòåé. Èçó÷àåìûå ãðóïïû áûëè ðàíæèðîâàíû ïî âîçðàñòó è
ñòàæó ñ äåñÿòè- è ïÿòèëåòíèì èíòåðâàëîì ñîîòâåòñòâåííî.

Ïðîâåäåííûå èññëåäîâàíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà ïîçâîëèëè äàòü êî-
ëè÷åñòâåííóþ îöåíêó çàâèñèìîñòè òåìïîâ ñòàðåíèÿ îò óñëîâèé è õàðàêòåðà
òðóäà. Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ïîäâèæíîñòè íåðâíûõ ïðîöåññîâ ïî ðåçóëü-
òàòàì îöåíêè õàðàêòåðèñòèê âíèìàíèÿ, ìíåñòè÷åñêèõ ôóíêöèé è ðå÷åìûñ-
ëèòåëüíîé äåÿòåëüíîñòè âûÿâèë äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ êàê îáùåãî óðîâíÿ,
òàê è îòäåëüíûõ ïîêàçàòåëåé óìñòâåííîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè îñíîâíîãî è
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êîíòðîëüíîãî êîíòèíãåíòà. Èçó÷åíèå âîçðàñòíî-ñòàæåâîé äèíàìèêè ïîêàçà-
òåëåé, ñ îäíîé ñòîðîíû, ïîäòâåðäèëî ãåòåðîõðîííîñòü ïðîöåññîâ ñòàðåíèÿ,
ñ äðóãîé — ïîçâîëèëî îõàðàêòåðèçîâàòü èõ ãåòåðîêèíåòè÷íîñòü â êàæäîé
èç èññëåäóåìûõ ãðóïï.

Ñíèæåíèå îáúåìà íåïîñðåäñòâåííîé è îïåðàòèâíîé ïàìÿòè, êîëè÷åñòâà
è êà÷åñòâà ïñèõè÷åñêîé ïðîäóêòèâíîñòè, îáúåìà âíèìàíèÿ è ìûñëèòåëüíûõ
ñïîñîáíîñòåé (â ïåðâóþ î÷åðåäü óõóäøåíèå ïðîöåññîâ îáîáùåíèÿ è ñíèæå-
íèå óðîâíÿ àíàëèòèêî-ñèíòåòè÷åñêîé äåÿòåëüíîñòè) ó âîäèòåëåé àâòîòðàíñ-
ïîðòà áûëî îáíàðóæåíî åùå â âîçðàñòíîé êàòåãîðèè 40—49 ëåò è íîñèëî
ïðåæäåâðåìåííûé õàðàêòåð, òîãäà êàê ó ëèö êîíòðîëüíîé ãðóïïû ïîäîáíûå
èçìåíåíèÿ áûëè áîëåå ôèçèîëîãè÷íû è ïîÿâëÿëèñü òîëüêî â ïîñëåäóþùèõ
âîçðàñòíûõ ãðàäàöèÿõ.

Â òî æå âðåìÿ â ðàáîòå áûëè ïîëó÷åíû äîêàçàòåëüñòâà òîãî, ÷òî èçó÷åí-
íûå ïñèõîôèçèîëîãè÷åñêèå ïîêàçàòåëè, îòðàæàþùèå ñîñòîÿíèå óìñòâåí-
íîé äåÿòåëüíîñòè, óõóäøàëèñü ñ óâåëè÷åíèåì íå òîëüêî âîçðàñòà, íî è
ïðîôåññèîíàëüíîãî ñòàæà. Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé ñâèäåòåëüñòâóþò î
ïðåæäåâðåìåííîì ñíèæåíèè óìñòâåííîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè ó âîäèòåëåé
àâòîòðàíñïîðòà. Óñòàíîâëåíî ïðåæäåâðåìåííîå ñóæåíèå äèàïàçîíà ïðèñïî-
ñîáèòåëüíûõ ðåàêöèé ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû íà ñóáìàêñèìàëüíóþ
ôèçè÷åñêóþ íàãðóçêó ó âîäèòåëåé ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé.
Äîêàçàíî, ÷òî ïðåæäåâðåìåííûå âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ ôèçèîëîãè÷åñêèõ è
ïñèõîôèçèîëîãè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé ó âîäèòåëåé àâòîòðàíñïîðòà ÿâëÿþòñÿ
ëèøü «èíäèêàòîðàìè ðèñêà», òîãäà êàê äëèòåëüíûé âîäèòåëüñêèé ñòàæ —
ðåàëüíûì ôàêòîðîì ðèñêà, óñêîðÿþùèì ïðîöåññ ñòàðåíèÿ. Âûÿâëåíà
«ãðóïïà ðèñêà» ñ ÿâëåíèÿìè óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ, ñôîðìèðîâàííàÿ
40—49-ëåòíèìè âîäèòåëÿìè ñî ñòàæåì ðàáîòû 15—19 ëåò. Îäíàêî óñòîé÷è-
âîñòü äèíàìè÷åñêîãî ñòåðåîòèïà, âûðàáîòàííîãî â ðåçóëüòàòå äëèòåëüíîé
ïðîôåññèîíàëüíîé äåÿòåëüíîñòè ó ïîæèëûõ âîäèòåëåé, âî ìíîãîì îïðåäå-
ëÿþùàÿ óðîâåíü èõ ïðîôåññèîíàëüíîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè, îêàçûâàåòñÿ íå-
äîñòàòî÷íîé è íå êîìïåíñèðóåò çàêîíîìåðíîå ïðåæäåâðåìåííîå íàñòóïëå-
íèå âîçðàñòíîãî ñíèæåíèÿ ôèçèîëîãè÷åñêèõ, ôóíêöèîíàëüíûõ è àäàïòàöè-
îííûõ ñïîñîáíîñòåé îðãàíèçìà (Áàøêèðåâà, Õàâèíñîí, 2001; Áàøêèðåâà,
2004; Áàøêèðåâà, Êîíîâàëîâ, 2004).

Â. Í. Íèêèòèíà (1997) âûÿâèëà ïðèçíàêè óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ ó ìîðÿ-
êîâ äàëüíåãî ïëàâàíèÿ, ïîäâåðãàþùèõñÿ âîçäåéñòâèþ íèçêî÷àñòîòíûõ
ýëåêòðîìàãíèòíûõ ïîëåé. Í. Í. Ðûæìàí è Â. Ï. Àíäðèàíîâ (2001), èñïîëü-
çîâàâ ìåòîäèêó îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà, ðàçðàáîòàííóþ
Â. Ï. Âîéòåíêî è ñîàâò. (1984) â Èíñòèòóòå ãåðîíòîëîãèè ÀÌÍ ÑÑÑÐ (Êè-
åâ), óñòàíîâèëè, ÷òî óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè ñëóæáû îôèöåðàìè
Âîåííî-ìîðñêîãî ôëîòà îòðèöàòåëüíî ñêàçûâàåòñÿ íà èõ áèîëîãè÷åñêîì
âîçðàñòå, ïðè÷åì ïðîõîäèâøèå ñëóæáó íà Ñåâåðíîì ôëîòå èìåëè áîëüøèé
áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò ïî ñðàâíåíèþ ñî ñâîèìè ñâåðñòíèêàìè, ñëóæèâøè-
ìè íà Òèõîîêåàíñêîì ôëîòå.

Í. Â. Àëèøåâûì è ñîàâò. (2006) èçó÷àëèñü ïîêàçàòåëè áèîëîãè÷åñêîãî
âîçðàñòà, òåìïû ñòàðåíèÿ ó ëèêâèäàòîðîâ ïîñëåäñòâèé ðàäèàöèîííûõ àâà-
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ðèé. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ó ëèêâèäàòîðîâ ðàäèàöèîííûõ àâàðèé íà Âîåí-
íî-ìîðñêîì ôëîòå è ëèêâèäàòîðîâ àâàðèè íà ×åðíîáûëüñêîé ÀÝÑ áèîëîãè-
÷åñêèé âîçðàñò çíà÷èòåëüíî ïðåâûøàåò ñðåäíåïîïóëÿöèîííûé ñòàíäàðò è
äîëæíûé áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò. Ïðè ýòîì íàáëþäàëîñü òîòàëüíîå ñìåùå-
íèå áîëüøèíñòâà íàáëþäåíèé â ñòîðîíó íàèõóäøèõ êëàññîâ áèîëîãè÷åñêî-
ãî âîçðàñòà.

Í. Â. Àëèøåâ è ñîàâò. (2008) îáñëåäîâàëè òàêæå âåòåðàíîâ ïîäðàçäåëå-
íèé îñîáîãî ðèñêà (èñïûòàòåëåé ÿäåðíîãî îðóæèÿ, ó÷àñòíèêîâ âîéñêîâûõ
ó÷åíèé ñ ïðèìåíåíèåì àòîìíîé áîìáû). Äâå êîíòðîëüíûå ãðóïïû ñîñòàâè-
ëè çäîðîâûå ëþäè è ïîæèëûå, ñòðàäàþùèå â îñíîâíîì çàáîëåâàíèÿìè ñåð-
äå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû, ËÎÐ-îðãàíîâ è ò. ï. Îêàçàëîñü, ÷òî íåêîòîðûå
îáíàðóæåííûå èçìåíåíèÿ â ñîñòîÿíèè èììóííîé è ýíäîêðèííîé ñèñòåì ó
âåòåðàíîâ ïîäðàçäåëåíèé îñîáîãî ðèñêà ñâèäåòåëüñòâóþò îá óñêîðåíèè ó
íèõ ïðîöåññîâ ñòàðåíèÿ. Àâòîðû îòìåòèëè, ÷òî íà èñïûòàòåëåé ÿäåðíîãî
îðóæèÿ è ëþäåé, ïîñòðàäàâøèõ îò ïîñëåäñòâèé ðàäèàöèîííûõ àâàðèé, äåé-
ñòâóåò íå òîëüêî è íå ñòîëüêî ðàäèàöèÿ, ñêîëüêî èíûå íåáëàãîïðèÿòíûå, íå-
ðåäêî ýêñòðåìàëüíûå ôàêòîðû âíåøíåé ñðåäû. Íàäî ó÷èòûâàòü âîçìîæíîå
îòðèöàòåëüíîå äåéñòâèå íà îðãàíèçì, è â ÷àñòíîñòè íà èììóíèòåò, è íåêî-
òîðûõ èíûõ ôàêòîðîâ, â ÷àñòíîñòè ýëåêòðîìàãíèòíûõ ïîëåé, ñîöèàëüíûõ
ôàêòîðîâ — áûòîâûõ, íåñáàëàíñèðîâàííîé ñòðóêòóðû ïèòàíèÿ, õðîíè÷å-
ñêîãî ïñèõîýìîöèîíàëüíîãî ñòðåññà, êîòîðûå òàêæå âëèÿþò íà èììóíèòåò è
çäîðîâüå. Â ðàáîòå òàêæå âûÿâëåíî ñî÷åòàíèå èììóíîäåïðåññèâíîãî è àóòî-
àãðåññèâíîãî ñîñòîÿíèé, èãðàþùèõ âàæíóþ ðîëü â ïðîöåññàõ ñòàðåíèÿ îð-
ãàíèçìà. Èììóíîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ ó âåòåðàíîâ ïîäðàçäåëåíèé îñîáîãî
ðèñêà, êàê ïîëàãàþò èññëåäîâàòåëè, ìîãóò èãðàòü ñóùåñòâåííóþ ðîëü â èõ
ïðåæäåâðåìåííîì ñòàðåíèè.

Ïðèìåíåíèå ñîâðåìåííûõ ìåòîäîâ èññëåäîâàíèÿ íåðâíîé ñèñòåìû,
âêëþ÷àþùèõ êîìïëåêñíûé êîìïüþòåðèçèðîâàííûé êîëè÷åñòâåííûé àíàëèç
èçìåíåíèé óìñòâåííîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè ñ äàííûìè ëè÷íîñòíîãî òåñòè-
ðîâàíèÿ, ýìèññèîííóþ îäíîôîòîííóþ êîìïüþòåðíóþ òîìîãðàôèþ ñ ïðå-
ïàðàòîì «Ceretec», ðåíòãåíîâñêóþ êîìïüþòåðíóþ òîìîãðàôèþ è ìàãíè-
òîðåçîíàíñíîå èññëåäîâàíèå, ïîçâîëèëî ïîëó÷èòü îáúåêòèâíûå äàííûå,
ñâèäåòåëüñòâóþùèå î ðàçâèòèè ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ îðãàíèçìà ó
ó÷àñòíèêîâ ëèêâèäàöèè ïîñëåäñòâèé àâàðèè íà ×åðíîáûëüñêîé àòîìíîé
ýëåêòðîñòàíöèè (Õîëîäîâà è äð., 2007).

Â. Ñ. Ìÿêîòíûõ è ñîàâò. (2007) èçó÷àëè çàâèñèìîñòü óñêîðåííîãî ñòàðå-
íèÿ ó÷àñòíèêîâ ñîâðåìåííûõ âîîðóæåííûõ êîíôëèêòîâ, ïîëó÷èâøèõ áîå-
âûå òðàâìû ãîëîâíîãî ìîçãà, îò õðîíè÷åñêîé àëêîãîëüíîé çàâèñèìîñòè,
ðàçâèâøåéñÿ ïîñëå ïîëó÷åíèÿ òðàâìû, è îò íàðóøåíèé íåéðîãóìîðàëüíîé
ðåãóëÿöèè ñåðäå÷íîé äåÿòåëüíîñòè. Óñòàíîâëåíî, ÷òî äëÿ ëèö, ïðèíèìàâ-
øèõ ó÷àñòèå â ñîâðåìåííûõ âîîðóæåííûõ êîíôëèêòàõ è ïåðåíåñøèõ áîå-
âûå çàêðûòûå ÷åðåïíî-ìîçãîâûå òðàâìû, õàðàêòåðíî ðàçâèòèå ðàííåãî,
óñêîðåííîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî ñòàðåíèÿ. Óêàçàííûé ïðîöåññ ïðîÿâëÿëñÿ â
íàèáîëåå àêòèâíîé ôîðìå è ñîïðîâîæäàëñÿ ìîùíîé àêòèâàöèåé ñèñòåìû
ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ è îñëàáëåíèåì ìåõàíèçìîâ àíòèîêñèäàíò-
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íîé çàùèòû â ñëó÷àÿõ ðàçâèòèÿ òàê íàçûâàåìîé ïîñòòðàâìàòè÷åñêîé õðîíè-
÷åñêîé àëêîãîëüíîé çàâèñèìîñòè. Àâòîðû îòìå÷àþò, ÷òî â ðàçâèòèè óñêî-
ðåííîãî ïàòîëîãè÷åñêîãî ñòàðåíèÿ ó÷àñòíèêîâ ñîâðåìåííûõ âîîðóæåííûõ
êîíôëèêòîâ, ïîëó÷èâøèõ áîåâûå òðàâìû, çíà÷èòåëüíóþ ðîëü èãðàþò íàðàñ-
òàþùèå ðàññòðîéñòâà íåéðîãóìîðàëüíîé ðåãóëÿöèè äåÿòåëüíîñòè ñåðäå÷-
íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû.

Âàæíûì ðåçóëüòàòîì èññëåäîâàíèé, âûïîëíåííûõ â ÑÏá ÈÁÃ ÑÇÎ
ÐÀÌÍ, ñòàëî óñòàíîâëåíèå ýôôåêòèâíîñòè ïðîôèëàêòè÷åñêîãî ïðèìåíåíèÿ
ïåïòèäíûõ ðåãóëÿòîðîâ äëÿ ïðîôèëàêòèêè ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ ó
ëèö, ðàáîòàþùèõ â óñëîâèÿõ ïðîôåññèîíàëüíîé âðåäíîñòè, ñ ïîìîùüþ ìî-
íèòîðèíãà áèîìàðêåðîâ ñòàðåíèÿ (Áàøêèðåâà, Êîíîâàëîâ, 2004).

18.3. «ÈÍÄÅÊÑ ÓßÇÂÈÌÎÑÒÈ» (FRAILTY INDEX) È ÑÒÀÐÅÍÈÅ

Ïðè ðàñ÷åòàõ ïîêàçàòåëåé áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà, îñíîâàííûõ íà èñ-
ïîëüçîâàíèè ðàçëè÷íûõ «áàòàðåé òåñòîâ», îáû÷íî ïîëüçóþòñÿ ìíîæåñò-
âåííîé ëèíåéíîé ðåãðåññèåé (Voitenko, Tokar, 1983; Áåëîçåðîâà, 1998; Dug-
girala et al., 2002; Áàøêèðåâà, 2004). Îäíàêî ñîâðåìåííûé ìàòåìàòè÷åñêèé
àíàëèç òàêèõ ðàñ÷åòîâ ñ èñïîëüçîâàíèåì êîìïüþòåðíîãî ìîäåëèðîâàíèÿ
ïðèâåë ê íåóòåøèòåëüíîìó âûâîäó, ÷òî áîëåå òî÷íî áèîëîãè÷åñêîìó âîçðà-
ñòó ñîîòâåòñòâóåò êàëåíäàðíûé âîçðàñò, à íå ðàññ÷èòàííûé ïî ìåòîäó ìíî-
æåñòâåííîé ëèíåéíîé ðåãðåññèè (Klemera, Doubal, 2006). Ýòîò âûâîä òàêæå
ïðèëîæèì ê ñëó÷àÿì, êîãäà ðåãðåññèîííûé àíàëèç ÿâëÿåòñÿ çàâåðøàþùåé
ñòàäèåé ôàêòîðíîãî àíàëèçà ðåçóëüòàòîâ áàòàðåè òåñòîâ. À. Ñ. Ñîëîâüåâà è
Ë. Ê. Îáóõîâà (2003) ïîêàçàëè, ÷òî ôèçèîëîãè÷åñêèå ïàðàìåòðû, íà îñíîâà-
íèè êîòîðûõ îáû÷íî ðàññ÷èòûâàåòñÿ áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò, ìîãóò èçìå-
íÿòüñÿ íå òîëüêî ëèíåéíî, íî è íåëèíåéíî, ò. å. ïðîöåññ ñòàðåíèÿ â öåëîì
ïðîòåêàåò íåðàâíîìåðíî.

Ãðóïïîé ìàòåìàòèêîâ, ðàáîòàþùèõ â Óíèâåðñèòåòå Äþêà â ÑØÀ, âîç-
ãëàâëÿåìîé À. È. ßøèíûì è K. Ìýíòîíîì, â 2007 ã. áûë ïðåäëîæåí íî-
âûé îáîáùåííûé ïîêàçàòåëü «èíäåêñ óÿçâèìîñòè, èëè íåïðî÷íîñòè» (Frailty
Index, FI), êîòîðûé ìîæåò áûòü èñïîëüçîâàí äëÿ îöåíêè ñîñòîÿíèÿ çäî-
ðîâüÿ, ñòàðåíèÿ è âûæèâàåìîñòè ó ÷åëîâåêà (Kulminski åt al., 2007). Â îñíî-
âó áûëè ïîëîæåíû äàííûå î 32 ïàðàìåòðàõ èç áàçû äàííûõ National Long
Term Care Survey (NLTCS) ïî ïîæèëûì ëþäÿì çà 1982, 1984, 1994 è
1999 ãã. Ñðåäè ýòèõ äàííûõ — ñâåäåíèÿ î ñïîñîáíîñòè ê ñàìîîáñëóæèâà-
íèþ, ïðèåìå ëåêàðñòâ, çàáîëåâàíèÿõ, ñîñòîÿíèè ñëóõà, çðåíèÿ, çóáîâ è ò. ä.
Êîìïüþòåðíîå ìîäåëèðîâàíèå è ðàñ÷åòû ïîçâîëèëè àâòîðàì ñäåëàòü òðè
ãëàâíûõ âûâîäà.
� Ïðåäëîæåííûé ïîêàçàòåëü (FI) ìîæåò áûòü ïîëåçíîé õàðàêòåðèñòèêîé

ñòàð÷åñêîãî ôåíîòèïà â ìîäåëÿõ ñìåðòíîñòè, ñòàðåíèÿ è âûæèâàåìîñòè.
� FI ìîæåò õàðàêòåðèçîâàòü ïðîöåññû, ñâÿçàííûå ñî ñòàðåíèåì, íåçàâè-

ñèìî îò õðîíîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà.
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� FI ÿâëÿåòñÿ ëó÷øèì ïîêàçàòåëåì ýòèõ ïðîöåññîâ, ÷åì õðîíîëîãè÷å-
ñêèé âîçðàñò.

Èíòåðåñíîé íàõîäêîé áûëî òî îáñòîÿòåëüñòâî, ÷òî äèíàìèêà âåëè÷èíû
FI õîðîøî ñîîòâåòñòâîâàëà FI-ñïåöèôè÷íîé ñèëå ñìåðòíîñòè, ò. å., íàáëþ-
äàåòñÿ åãî íàðàñòàíèå ê ïîæèëîìó âîçðàñòó äî íåêîòîðîé âåëè÷èíû è çàòåì
ñíèæåíèå â ñàìûõ ñòàðûõ ñòàðøèõ âîçðàñòàõ. Ïðåèìóùåñòâîì êîíöåïöèè
FI äëÿ ìîäåëèðîâàíèÿ ñòàðåíèÿ ÿâëÿåòñÿ òî, ÷òî îí ëåãêî êîíñòðóèðóåòñÿ íà
îñíîâå òèïè÷íûõ ïîïóëÿöèîííûõ èññëåäîâàíèé. Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî íèç-
êèå âåëè÷èíû FI íå îáÿçàòåëüíî ñâÿçàíû ñ ìîëîäûì âîçðàñòîì è ÿâëÿåòñÿ
ñêîðåå îòëè÷èòåëüíîé õàðàêòåðèñòèêîé èíäèâèäóóìà. Ìóëüòèâàðèàíòíûé è
îäíîâàðèàíòíûé ðåãðåññèîííûé Cox-àíàëèç, èñïîëüçóþùèé êàê êîâàðèàí-
òû âîçðàñò è FI, ïîêàçàë íåáîëüøîå ðàçëè÷èå (íåäîñòîâåðíîå äëÿ ìóæ÷èí)
ìåæäó ñîîòâåòñòâóþùèìè îòíîñèòåëüíûìè ðèñêàìè (è íèçêóþ êîððåëÿöèþ
ìåæäó êîýôôèöèåíòàìè ðåãðåññèè ïðè ìóëüòèâàðèàíòíîì àíàëèçå). Ýòî ïî-
çâîëÿåò ïðåäïîëàãàòü, ÷òî ðèñê ñìåðòè, îïðåäåëÿåìûé âåëè÷èíîé FI, âíîñèò
ñâîé âêëàä â êîððåêòèðîâêó áàçàëüíîãî ðèñêà (ò. å. êîýôôèöèåíòà ïåðåñå÷å-
íèÿ ñ ñèëîé ñìåðòíîñòè â àïïðîêñèìàöèè Ãîìïåðòöà) è îêàçûâàåò î÷åíü íå-
áîëüøîå âëèÿíèå íà ñêîðîñòü èçìåíåíèÿ ñìåðòíîñòè ñ âîçðàñòîì (ò. å. âåëè-
÷èíîé íàêëîíà êðèâîé Ãîìïåðòöà). Ïðè ìóëüòèâàðèàíòíîì àíàëèçå ñìåðò-
íîñòü îïèñûâàåòñÿ ôóíêöèåé:

µ µ β β= +
0 1 2
exp( ).Age FI

Ïðè îäíîâàðèàíòíîì àíàëèçå ñîîòâåòñòâóþùàÿ ôóíêöèÿ ñìåðòíîñòè
ìîæåò áûòü àïïðîêñèìèðîâàíà ôóíêöèåé:

µ µ β=
01 10

exp( ).Age

Êîãäà b1 ~ b10 (êàê ýòî èìååò ìåñòî äëÿ ìóæ÷èí), òî â ðåçóëüòàòå ïîëó÷à-
åòñÿ, ÷òî m01 ~ m0 exp (b2 FI), ïîñêîëüêó ðèñê m èçìåðÿåòñÿ ó îäíîãî è òîãî æå
èíäèâèäóóìà. Ïîýòîìó, êàê óòâåðæäàþò àâòîðû, õðîíîëîãè÷åñêèé âîçðàñò
è FI îòðàæàþò âåñüìà ðàçëè÷íûå àññîöèèðîâàííûå ñ âîçðàñòîì ïðîöåññû, è
îíè ñîîòâåòñòâåííî ìîãóò ñëóæèòü ñêîðåå íåçàâèñèìûìè ïàðàìåòðàìè äëÿ
èçìåðåíèÿ ñòàðåíèÿ.

Ýòîò èíäåêñ ìîæåò áûòü ïðèëîæèì ê «êîìïåíñàöèîííîìó çàêîíó ñìåðòíî-
ñòè» (Gavrilov, Gavrilova, 2006) èëè êîððåëÿöèè Ñòðåëåðà—Ìèëäâàíà (Strehler,
Mildvan, 1960), êîòîðûé ïðåäïîëàãàåò, ÷òî áîëåå âûñîêîå çíà÷åíèå íàêëîíà ïà-
ðàìåòðà b10 «êîìïåíñèðóåòñÿ» áîëåå íèçêèì óðîâíåì ïåðåñå÷åíèÿ ïàðàìåòðà
m01. Ó÷èòûâàÿ, ÷òî ïðîöåññ ñòàðåíèÿ ìîæíî îïèñàòü â åäèíèöàõ èçìåðåíèÿ, êî-
òîðûå íåçàâèñèìû îò õðîíîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà, êîìïåíñàöèîííûé çàêîí
ñìåðòíîñòè, ïî-âèäèìîìó èìååò äåëî ñ òåìè àñïåêòàìè ïðîöåññà ñòàðåíèÿ, êî-
òîðûå îïèñûâàþòñÿ ìîäåëüþ Ãîìïåðòöà (Kulminstki et al., 2007).

Àðãóìåíòîì â ïîääåðæêó óïîìÿíóòîãî âûøå òðåòüåãî âûâîäà ðàáîòû
ìîãóò áûòü äàííûå, ÷òî ïðè êîðîòêîì ïåðèîäå íàáëþäåíèÿ êîððåëÿöèÿ
ìåæäó FI è âðåìåíåì äî ñìåðòè (ò. å. îñòàâøàÿñÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèç-
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íè) âûøå, ÷åì ìåæäó âîçðàñòîì è âðåìåíåì äî ñìåðòè. Óêàçûâàåòñÿ, ÷òî
ýòî íàáëþäåíèå ñîîòâåòñòâóåò äèíàìè÷åñêèì âçãëÿäàì íà «óÿçâèìîñòü», â
ñîîòâåòñòâèè ñ êîòîðûìè ñòàðåíèå ñ äèñðåãóëÿöèåé ìíîãèõ ôèçèîëîãè÷å-
ñêèõ ñèñòåì âåðîÿòíåå âñåãî ïðèâåäåò ê áîëåå áûñòðîé óòðàòå çäîðîâüÿ, ÷åì
â ñëó÷àå íîðìàëüíîãî (áåç äèñðåãóëÿöèè) ñòàðåíèÿ, áóäåò áîëåå âûðàæåíî
çà áîëåå êîðîòêèé ïåðèîä (Mitnitski et al., 2004). Òàêèå ðàçëè÷èÿ ïðèâåäóò ê
óâåëè÷åíèþ ñìåðòíîñòè ñðåäè èíäèâèäóóìîâ ñ äèñðåãóëÿöèåé è ñîîòâåòñò-
âåííî ê áîëüøåé êîððåëÿöèè ñ FI, ÷åì ìåæäó âîçðàñòîì è âðåìåíåì ñìåðòè
(Kulminski et al., 2007). Îòìå÷àåòñÿ, ÷òî FI áîëåå òî÷íî õàðàêòåðèçóåò îñòàâ-
øóþñÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, à òàêæå òî÷íåå îïðåäåëÿåò âåðîÿòíîñòü
ñìåðòè, îñîáåííî â áëèçêèé ïåðèîä.

Àâòîðû ìåòîäà ïîëàãàþò òàêæå, ÷òî êîíöåïöèÿ FI ïîòåíöèàëüíî ñïîñîá-
íà îõâàòèòü òàêæå ôóíäàìåíòàëüíûå ïðîöåññû, ñâÿçàííûå ñ ïîëîâûìè ðàç-
ëè÷èÿìè. Áûëî ïîêàçàíî, ÷òî âåëè÷èíà FI ìåíüøå äëÿ ìóæ÷èí, ÷åì äëÿ
æåíùèí, íåñìîòðÿ íà òî ÷òî æåíùèíû æèâóò äîëüøå. Îäíî èç âîçìîæíûõ
îáúÿñíåíèé ýòîãî ôåíîìåíà çàêëþ÷àåòñÿ â áîëüøåé ïîâåäåí÷åñêîé è ôè-
çèîëîãè÷åñêîé àäàïòàöèîííîé ñïîcîáíîñòè æåíùèí ïî ñðàâíåíèþ ñ ìóæ-
÷èíàìè (Mitnitski et al., 2005). Êîãäà FI âûñîê, îòñóòñòâèå çàâèñèìîñòè îò
ïîëà ìîæåò óêàçûâàòü íà ýôôåêò íàñûùåíèÿ — ïîë ñòàíîâèòñÿ ìåíåå âàæ-
íûì, êîãäà ïðîáëåìû ñî çäîðîâüåì ïîðàæàþò áîëüøèíñòâî êðèòè÷åñêèõ
ïîäñèñòåì. Ïðèñóòñòâèå âûæèâøèõ èíäèâèäóóìîâ ñ á *îëüøèì FI ìîæåò
áûòü îáóñëîâëåíî âûñîêèì óðîâíåì íå çàâèñÿùåé îò ïîëà ðåçèñòåíòíîñòè ê
ñòðåññó, êàê ýòî áûëî ïîêàçàíî â ýêñïåðèìåíòàõ íà ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ
(Semenchenko et al., 2004). À. Kulminski è ñîàâò. (2007) óáåäèòåëüíî ïîêàçà-
ëè, ÷òî ìóæ÷èíû, ïðîæèâøèå òàêîå æå ÷èñëî ëåò, ÷òî è æåíùèíû, ÿâëÿþòñÿ
áîëåå çäîðîâûìè, ò. å. FI ìîæå áûòü ïîêàçàòåëåì îáóñëîâëåííîé ïîëîì
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, ÷óâñòâèòåëüíîé ê ñîñòîÿíèþ çäîðîâüÿ/ñàìî÷óâ-
ñòâèÿ.

18.4. ÂÅÑ ÒÅËÀ ÊÀÊ ÏÐÅÄÈÊÒÎÐ ÏÐÎÄÎËÆÈÒÅËÜÍÎÑÒÈ
ÆÈÇÍÈ È ÄÎËÃÎËÅÒÈß

Òåëî — áàãàæ, êîòîðûé íåñåøü âñþ æèçíü.
×åì îí òÿæåëåå, òåì êîðî÷å ïóòåøåñòâèå.

Àðíîëüä Ãëàçãîó

Â îòëè÷èå îò íàáëþäàåìîé ïîëîæèòåëüíîé êîððåëÿöèè ìåæäó âåñîì
(ìàññîé) òåëà è âèäîâîé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè (Economos, 1980) ïî-
ëàãàþò, ÷òî âíóòðè âèäà èçáûòîê âåñà êîððåëèðóåò ñ áîëåå êîðîòêîé ïðî-
äîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè, òîãäà êàê äîëãîëåòèå àññîöèèðóåòñÿ ñ ìåíüøèìè
ðàçìåðàìè òåëà. Îäíàêî ó ïëîäîâûõ ìóõ íå âûÿâëåíî ïîäîáíîé çàêîíîìåð-
íîñòè (Khazaeli et al., 2005). Ýïèäåìèîëîãè÷åñêèìè èññëåäîâàíèÿìè ïîêàçà-
íî, ÷òî óâåëè÷åíèå ðîñòà, èçáûòîê âåñà è îæèðåíèå ÿâëÿþòñÿ ôàêòîðàìè
ðèñêà óâåëè÷åííîé ñìåðòíîñòè ÷åëîâåêà (Lee et al., 2001; Samaras et al.,
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2002). Âíóòðèâèäîâûå ðàçëè÷èÿ â ðàçìåðàõ òåëà ìîãóò îïðåäåëÿòüñÿ îäíèì
ãåíåòè÷åñêèì ëîêóñîì, êàê ýòî èìååò ìåñòî, íàïðèìåð, ó êàðëèêîâûõ ìû-
øåé Ýéìñà df/df èëè ó ìûøåé ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì óðîêèíàçû ïëàçìè-
íîãåíà a-MUPA (cì. ãëàâó 12).

Â èññëåäîâàíèè C. Wang è ñîàâò. (2004) áûëè ïðîàíàëèçèðîâàíû äàí-
íûå Biosure Study (Roe et al., 1995), â êîòîðîì áûëî èñïîëüçîâàíî 1200 êðûñ
Âèñòàð (600 ñàìöîâ è 600 ñàìîê), êîòîðûå óìèðàëè åñòåñòâåííîé ñìåðòüþ
èëè áûëè óìåðùâëåíû, ëèáî êîãäà çàáîëåâàëè, ëèáî â âîçðàñòå 30 ìåñÿöåâ,
åñëè äîæèâàëè äî íåãî. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ó ñàìöîâ ñðåäíèé âåñ òåëà
ïîñòåïåííî óâåëè÷èâàëñÿ ñ âîçðàñòà 21 íåäåëÿ äî 79-é íåäåëè æèçíè, à çà-
òåì óìåíüøàëñÿ, ñîñòàâëÿÿ â âîçðàñòå 105 íåäåëü âåëè÷èíó, ñîîòâåòñòâóþ-
ùóþ òàêîâîé ó 53-íåäåëüíûõ æèâîòíûõ. Ó ñàìîê íàáëþäàëîñü ìîíîòîííîå
óâåëè÷åíèå âåñà òåëà äî âîçðàñòà 105 íåäåëü. Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî âåñ òå-
ëà â ðàííåì âîçðàñòå ëèøü â îãðàíè÷åííîé ìåðå ìîæåò ñ÷èòàòüñÿ ïðåäèêòî-
ðîì äîëãîëåòèÿ. Ïî èõ ðàñ÷åòàì ëèøü 11 % óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè, âûçûâàåìîãî êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòîé, îáóñëîâëåíî ñíèæå-
íèåì âåñà òåëà. Â öåëîì æå àâòîðû ïðèøëè ê âûâîäó, ÷òî âåñ òåëà è îãðàíè-
÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ íåçàâèñèìûì îáðàçîì âëèÿþò íà äîëãîëåòèå
êðûñ Âèñòàð.

R. Miller è ñîàâò. (2000) èññëåäîâàëè ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè â ñåðèè
èç 15 êîëîíèé ìûøåé, â êîòîðûõ â òå÷åíèå 22 ïîêîëåíèé ïðîèçâîäèëñÿ
îòáîð ïî ñêîðîñòè ïðèáàâêè âåñà. Áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî âåñ òåëà ìûøåé
â âîçðàñòå 3, 6 è 12 ìåñÿöåâ ÿâëÿåòñÿ õîðîøèì ïðåäèêòîðîì äîëãî-
ëåòèÿ âíóòðè êàæäîé ïîïóëÿöèè. Ïîçäíåå ýòèìè èññëåäîâàòåëÿìè áûëî ïî-
êàçàíî, ÷òî ñíèæåííûé âåñ òåëà â âîçðàñòå 2 ìåñÿöà ÿâëÿåòñÿ ïðåäèêòîðîì
áîëüøåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ìûøåé (Miller et al., 2002). Ó ãåíåòè-
÷åñêè ãåòåðîãåííûõ ñàìîê ìûøåé, ïîëó÷åííûõ ñêðåùèâàíèåì càìîê
(BALB/cJ�C57BL/6J)F1 è ñàìöîâ (C3H/HeJ�DBA.2J)F1, íèçêèé óðîâåíü
ëåïòèíà â âîçðàñòå 4 ìåñÿöåâ áûë õîðîøèì ôàêòîðîì ïðîãíîçà áîëüøåé
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè. Ó ñàìöîâ õîðîøèìè ïðåäèêòîðàìè äîëãîëåòèÿ
áûëè íèçêèé óðîâåíü IGF-1 â âîçðàñòå 15 ìåñÿöåâ è âûñîêèé óðîâåíü Ò4

(Harper et al., 2003). Â ðàçâèòèå ýòîé ðàáîòû áûëà èçó÷åíà òàêæå ðîëü ïîêà-
çàòåëåé èììóííîãî ñòàòóñà â êà÷åñòâå ïðåäèêòîðîâ ïðîäîëæèòåëüíîñòè
æèçíè (Harper et al., 2004). Ïîëó÷åííûå ðåçóëüòàòû ïîçâîëèëè àâòîðàì
ïðèéòè ê çàêëþ÷åíèþ, ÷òî òðè òèïà äàííûõ ìîãóò ñëóæèòü äîñòàòî÷íî íà-
äåæíûìè ïðåäèêòîðàìè äîëãîëåòèÿ ó ãåíåòè÷åñêè ãåòåðîãåííûõ ìûøåé:
âåñ òåëà, óðîâåíü ãîðìîíîâ è ïàòòåðí ñóáïîïóëÿöèé Ò-êëåòîê.

Íàìè áûëà èññëåäîâàíû êîððåëÿöèè ìåæäó âåñîì òåëà â âîçðàñòå 3 ëåò
è 1 ãîäà, ïðèáàâêîé âåñà òåëà çà ýòîò ïåðèîä è íåêîòîðûìè äðóãèìè ôèçèî-
ëîãè÷åñêèìè ïîêàçàòåëÿìè, ñ îäíîé ñòîðîíû, è ïàðàìåòðàìè ïðîäîëæèòåëü-
íîñòè æèçíè è ðàçâèòèÿ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé ðàçíûõ ëèíèé: CBA,
SHR, SAMR, SAMP, HER-2/neu (FVB/N), — ñ äðóãîé (Anisimov et al., 2004).
Ìûøè ëèíèè ÑÂÀ èìåëè íàèáîëüøóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ìåíü-
øèé âåñ òåëà â âîçðàñòå 3 è 12 ìåñÿöåâ, ìåíüøå ïîòðåáëÿëè êîðìà, èìåëè
áîëåå íèçêóþ òåìïåðàòóðó òåëà, íèæå ÷àñòîòó õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé â
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Ò à á ë è ö à 18.5

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, íåêîòîðûå áèîìàðêåðû ñòàðåíèÿ
è ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ñàìîê ìûøåé ðàçëè÷íûõ ëèíèé

Ïàðàìåòðû, âîçðàñò

Ëèíèÿ ìûøåé

CBA SHR SAMR-1 SAMP-1 HER-2/neu

Êîëè÷åñòâî ìûøåé

50 95 40 42 60

Ïàðàìåòðû ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè

CÏÆ, ñóò. 685 ± 9.24 457 ± 20.74* 514 ± 21.8* 557 ± 18.55* 294 ± 5.54*

ÑÏÆ ïîñëåäíèõ
10 % ìûøåé, ñóò.

736 ± 1.28 747 ± 5.37 725 ± 11.36 700 ± 13.27* 386 ± 6.69*

Ìàêñèìàëüíàÿ ÏÆ 740 772 766 749 431

Ïîïóëÿöèîííàÿ
ñêîðîñòü ñòàðå-
íèÿ, a, ñóò.–3

19.0
(16.6; 20.3)

5.04*
(4.14; 6.07)

8.1*
(6.60; 10.5)

11.2*
(8.76; 14.8)

19.1
(16.7; 23,8)

MRDT, ñóò. 37
(34; 42)

138*
(114; 167)

86*
(66; 107)

62*
(47; 79)

36
(29; 41)

Âåñ òåëà âñåõ ìûøåé, ã

3 ìåñÿöà 21.4 ± 0.25 26.5 ± 0.3* 24.8 ± 0.27* 25.0 ± 0.21* 23.9 ± 0.28*

12 ìåñÿöåâ 29.7 ± 0.78 35.7 ± 0.94* 32.3 ± 0.46* 32.5 ± 0.53* 25.0 ± 0.45a*

Ïðèáàâêà âåñà, % 40.9 ± 3.29 32.2 ± 2.98 28.8 ± 2.24* 29.7 ± 2.07* 12 � 1.25*

Ïîòðåáëåíèå êîðìà (ã/ñóò./ìûøü)

3 ìåñÿöà 2.3 ± 0.19 4.3 ± 0.23* 4.80 � 0.0* 3.75 � 0.12* 5.1 ± 0.28*

12 ìåñÿöåâ 3.1 ± 0.12 3.8 ± 0.42 4.20 � 0.0* 4.05 � 0.16* 5.0 ± 0.35a*

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü ýñòðàëüíîãî öèêëà, ñóò.

3 ìåñÿöà 4.80 ± 0.30 5.96 ± 0.21* 4.57 � 0.33 3.88 � 0.19* 5.5 ± 0.31

12 ìåñÿöåâ 4.86 ± 0.25 5.32 ± 0.30 5.75 � 0.34* 4.66 � 0.20 6.3 ± 0.35a*

Ìûøè ñ ðåãóëÿðíûìè ýñòðàëüíûìè öèêëàìè, %

3 ìåñÿöà 100 93 80 100 83

12 ìåñÿöåâ 100 87 100 67* 50à*

Òåìïåðàòóðà òåëà ðåêòàëüíàÿ, °C

12 ìåñÿöåâ 37.6 ± 0.09 37.67 � 0.09 38.8 � 0.17* 37.96 � 0.26 38.88� 0.17*

×àñòîòà õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé â êëåòêàõ êîñòíîãî ìîçãà, %

3 ìåñÿöà 3.1 ± 0.15 2.9 ± 0.20 3.5 ± 0.12 8.1 ± 0.10* 5.3 ± 0.14*

12 ìåñÿöåâ 8.9 ± 0.24 8.5 ± 0.14 10.9 ± 0.09* 19.1 ± 0.16* 8.5 ± 0.12

Ïîêàçàòåëè ñïîíòàííîãî êàíöåðîãåíåçà

×èñëî ìûøåé ñ
îïóõîëÿìè (%)

15 (30 %) 39 (41.1 %) 27 (67.5 %)* 31 (73.8 %)* 46 (76.7 %)*

×èñëî ìûøåé ñ ôà-
òàëüíûìè îïóõî-
ëÿìè (%)

3 (6 %) 35 (36.8 %)* 27 (67.5 %)* 31 (73.8 %)* 46 (76.7 %)*

Îáùåå êîëè÷åñòâî
îïóõîëåé

20 45 29 33 181



êëåòêàõ êîñòíîãî ìîçãà, ñíèæåííóþ ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõî-
ëåé, ïî ñðàâíåíèþ ñ ìûøàìè äðóãèõ ëèíèé (òàáë. 18.5). Ó ìûøåé ÑÂÀ òàê-
æå â áîëüøåì âîçðàñòå ðàçâèâàëèñü íàðóøåíèÿ ýñòðàëüíîé ôóíêöèè.

Òðàíñãåííûå ìûøè FVB/N, íåñóùèå ãåí HER-2/neu, æèëè ìåíüøå ìû-
øåé äðóãèõ ëèíèé, èìåëè ìåíüøèé âåñ â âîçðàñòå 12 ìåñÿöåâ, ìàêñèìàëü-
íóþ òåìïåðàòóðó òåëà, áîëåå ðàííèå íàðóøåíèÿ ýñòðàëüíîé ôóíêöèè, íàè-
âûñøóþ ÷àñòîòó õðîìîñîìíûõ àáåððàöèé è ñïîíòàííûõ îïóõîëåé. Áûëî
óñòàíîâëåíî, ÷òî áîëüøèé âåñ òåëà â âîçðàñòå 12 ìåñÿöåâ ÿâëÿåòñÿ õîðîøèì
ïðåäèêòîðîì äîëãîëåòèÿ ó ñàìîê ìûøåé ÑÂÀ è SAMP, íî íå ó ìûøåé
SHR, SAMR èëè HER-2/neu. Èçáûòîê âåñà òåëà â âîçðàñòå 3 èëè 12 ìåñÿöåâ
íå êîððåëèðîâàë ñ âûñîêèì ðèñêîì îïóõîëåé ó èçó÷åííûõ ëèíèé ìûøåé.

Â äðóãîé ðàáîòå ìû èññëåäîâàëè êîððåëÿöèè ìåæäó âåñîì òåëà â ðàçíîì
âîçðàñòå, ïàðàìåòðàìè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è ðàçâèòèåì îïóõîëåé ó
ñàìöîâ è ñàìîê êðûñ LIO (Anisimov et al., 2004a). Áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ó
êðûñ âåñ òåëà â âîçðàñòå 3 è 12 ìåñÿöåâ ÿâëÿåòñÿ õîðîøèì ïðåäèêòîðîì
äîëãîëåòèÿ. Áîëåå òÿæåëûå â âîçðàñòå 3 ìåñÿöà ñàìêè êðûñ æèëè äîëüøå,
÷åì áîëåå ëåãêèå ñàìêè. Ó ñàìöîâ æå èìåâøèå ìåíüøèé âåñ â âîçðàñòå
3 ìåñÿöà æèëè äîëüøå, ÷åì âåñèâøèå áîëüøå êðûñû. Âåñ òåëà â âîçðàñòå
3 ìåñÿöà íå êîððåëèðîâàë ñ ÷àñòîòîé ðàçâèòèÿ ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó
êðûñ, íî ó èìåâøèõ áîëüøèé âåñ òåëà â âîçðàñòå 1 ãîäà ÷àñòîòà îïóõîëåé
áûëà óâåëè÷åííîé.

Ïðèíÿòî ñ÷èòàòü, ÷òî èìååòñÿ ïîëîæèòåëüíàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæäó èçáûò-
êîì âåñà òåëà è ÷àñòîòîé îïóõîëåé (Gries, Young, 1982; Haseman, Rao, 1992;
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Ò à á ë è ö à 18.5 (ïðîäîëæåíèå)

Ïàðàìåòðû, âîçðàñò

Ëèíèÿ ìûøåé

CBA SHR SAMR-1 SAMP-1 HER-2/neu

Êîëè÷åñòâî ìûøåé

50 95 40 42 60

Ëîêàëèçàöèÿ è òèï îïóõîëåé

Àäåíîêàðöèíîìà ìîëî÷-
íîé æåëåçû

5 (3)* 25 (23)* — — 181 (46)*

Àäåíîìà ëåãêèõ 11 (10) 1 — — —

Àäåíîêàðöèíîìà ëåãêèõ — 1 — — —

Ëåéêîç/ëèìôîìà — 13 27 31 —

Ïîëèï ìàòêè — 3 — — —

Àäåíîêàðöèíîìà ìàòêè — 1 — — —

Ïàïèëëîìà êîæè — 1 — — —

Ãåìàíãèîìà ñîñóäîâ 3 — — — —

Çëîêà÷åñòâåííàÿ ôèáðîç-
íàÿ ãèñòèîöèòîìà

— — 2 3 —

Ï ð è ì å ÷ à í è å. ÑÏÆ — ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè. * — ðàçëè÷èå ñ ñîîòâåòñòâóþùèì ïî-
êàçàòåëåì ó ìûøåé ÑÂÀ äîñòîâåðíî: p < 0.05; à — â âîçðàñòå 6 ìåñÿöåâ.



Haseman et al., 1997; Rao et al., 1990, 1995; Ross et al., 1970; Rao, 1995; Seil-
kop, 1995; Gillette-Gyonnet, Vellas, 2003), îäíàêî ïîäîáíàÿ êîððåëÿöèÿ ìåæ-
äó âåñîì òåëà è ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè ïðîñëåæèâàëàñü íå âñåãäà.
Ïðîàíàëèçèðîâàâ èìåþùèåñÿ äàííûå î âíóòðèãðóïïîâîé êîððåëÿöèè ìåæ-
äó âåñîì òåëà è ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè, D. K. Ingram è M. A. Reynolds
(1987), ïðèøëè ê âûâîäó, ÷òî êàê ñàìà êîððåëÿöèÿ, òàê è åå íàïðàâëåíèå â
çíà÷èòåëüíîé ìåðå îïðåäåëÿþòñÿ âîçðàñòîì è ãåíîòèïîì æèâîòíûõ. Àâòî-
ðû íàøëè ïîçèòèâíóþ êîððåëÿöèþ ìåæäó âåñîì òåëà â ñåðåäèíå æèçíè è
ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè êðûñ Âèñòàð. Ïðè äèâåðãåíòíîé ñåëåêöèè ïî
âåñó òåëà â òå÷åíèå 90 ïîêîëåíèé ìûøåé áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî áîëåå òÿ-
æåëûå ñàìêè æèëè äîëüøå, ÷åì áîëåå õóäûå, òîãäà êàê áîëåå ëåãêèå ñàìöû
æèëè äîëüøå ñàìöîâ ñ èçáûòêîì âåñà (Wirth-Dzieciolowska, Czuminska,
2000). Íàøè íàáëþäåíèÿ õîðîøî ñîãëàñóþòñÿ ñ ýòèìè äàííûìè. Àíàëèç
èìåþùèõñÿ äàííûõ îá óâåëè÷åíèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ìûøåé, âû-
çâàííîì ãåíåòè÷åñêèìè ìàíèïóëÿöèÿìè, ïîêàçàë, ÷òî âî ìíîãèõ ñëó÷àÿõ
ýòî óâåëè÷åíèå ÿâëÿåòñÿ ðåçóëüòàòîì çàìåäëåíèÿ ðîñòà è óìåíüøåíèÿ ðàç-
ìåðîâ òåëà (Liang et al., 2003).

Èìååòñÿ áîëüøîå êîëè÷åñòâî ïóáëèêàöèé î ñâÿçè îæèðåíèÿ ñ ïîâûøåí-
íîé çàáîëåâàåìîñòüþ è ñìåðòíîñòüþ ó ëþäåé. Â òî æå âðåìÿ äåôèöèò âåñà
òåëà òàêæå àññîöèèðîâàí ñ ïîâûøåííîé ñìåðòíîñòüþ (Samaras et al., 2002).
Âìåñòî ëèíåéíîé çàâèñèìîñòè ìåæäó âåñîì òåëà è ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ
æèçíè íåêîòîðûå èññëåäîâàòåëè âûÿâèëè U-îáðàçíûé åå õàðàêòåð (Andres
et al., 1985; Waaler, 1988; Ingram, Reynolds, 1987). Â îáçîðå, ïîñâÿùåííîì
ïðîáëåìå âçàèìîñâÿçè äîëãîëåòèÿ ñ âåñîì òåëà, D. K. Ingram è M. A. Rey-
nolds (1987) ïðåäïîëîæèëè, ÷òî ó ãðûçóíîâ ñðåäè ãåíîòèïîâ, ñêëîííûõ ê
õóäîáå, èçáûòî÷íûé âåñ ìîæåò ïîçèòèâíî ñêàçûâàòüñÿ íà ïðîäîëæèòåëüíî-
ñòè æèçíè, òîãäà êàê â ëèíèÿõ, ñêëîííûõ ê îæèðåíèþ, èçáûòîê âåñà ÿâëÿåò-
ñÿ ïðåäèêòîðîì áîëåå êîðîòêîé æèçíè.

Ïðè ðàñ÷åòå îæèäàåìîãî ÷èñëà ïîòåðÿííûõ ëåò æèçíè, ñâÿçàííûõ ñ èç-
áûòî÷íûì âåñîì è îæèðåíèåì, áûëî óñòàíîâëåíî (Fontaine et al., 2003), ÷òî
ïðè èçáûòêå âåñà ëþáîé ñòåïåíè ìîëîäûå ëþäè òåðÿëè áîëüøå ëåò, ÷åì â
ïîæèëîì âîçðàñòå. Ìàêñèìàëüíîå ÷èñëî ïîòåðÿííûõ ëåò ñîñòàâèëî äëÿ áå-
ëûõ àìåðèêàíöåâ â âîçðàñòå 20—30 ëåò 13 ëåò ó ìóæ÷èí è 8 ëåò ó æåíùèí.
Ñðåäè ïîæèëûõ (ñòàðøå 60 ëåò) ÷åðíûõ àìåðèêàíöåâ èçáûòîê âåñà èëè
îæèðåíèå íå óâåëè÷èâàëè âåðîÿòíîñòü ñìåðòè. Îäíàêî ìîëîäûå àôðî-àìå-
ðèêàíöû ñ âûðàæåííûì îæèðåíèåì òåðÿëè îêîëî 20 ëåò æèçíè, à àôðî-àìå-
ðèêàíêè — 4 ãîäà.

Ë è ò å ð à ò ó ð à

Àëèøåâ Í. Â., Ñâèñòîâ À. Ñ., Ðûæìàí Í. Í. è äð. Ïîêàçàòåëè áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà è
óñêîðåííîå ñòàðåíèå ó ëèêâèäàòîðîâ ïîñëåäñòâèé ðàäèàöèîííûõ àâàðèé / Óñïåõè ãåðîíòîë.
2006. Ò. 18. Ñ. 110—124.

Àëèøåâ Í. Â., Öûãàí Â. Í., Äðàáêèí Á. À. è äð. Ïñèõîýìîöèîíàëüíûé ñòðåññ è ñîìàòè÷å-
ñêèå çàáîëåâàíèÿ ó âåòåðàíîâ ïîäðàçäåëåíèé îñîáîãî ðèñêà / Óñïåõè ãåðîíòîë. 2008. Ò. 21.
¹ 2. Ñ. 72—84.

313

×àñòü VI. Ìåõàíèçìû ñòàðåíèÿ: äåìîãðàôè÷åñêèå è òåîðåòè÷åñêèå àñïåêòû



Áàøêèðåâà À. Ñ. Ïîêàçàòåëè óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ ó âîäèòåëåé àâòîòðàíñïîðòà / Óñïå-
õè ãåðîíòîë. 2004. Âûï. 14. Ñ. 34—43.

Áàøêèðåâà À. Ñ., Êîíîâàëîâ Ñ. Ñ. Ïðîôèëàêòèêà óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ ðàáîòàþùèõ âî
âðåäíûõ ïðîèçâîäñòâåííûõ óñëîâèÿõ. Ì.: Ïðàéì-ÅÂÐÎÇÍÀÊ: ÎËÌÀ-ÏÐÅÑÑ, 2004. 223 ñ.

Áàøêèðåâà À. Ñ., Õàâèíñîí Â. Õ. Âëèÿíèå áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà íà ïðîôåññèîíàëü-
íóþ ðàáîòîñïîñîáíîñòü. Ñîîáùåíèå I. Áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò è óìñòâåííàÿ ðàáîòîñïîñîá-
íîñòü / Ôèçèîë. ÷åëîâåêà. 2001. Ò. 27, ¹ 3. Ñ. 104—112.

Áåëîçåðîâà Ë. Ì. Ìåòîä îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà ïî ðàáîòîñïîñîáíîñòè /
Êëèíè÷. ãåðîíòîë. 1998. ¹ 2. Ñ. 34—38.

Áåëîçåðîâà Ë. Ì. Îíòîãåíåòè÷åñêèé ìåòîä îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà ÷åëî-
âåêà / Óñïåõè ãåðîíòîë. 1999. Ò. 3. Ñ. 143—149.

Áåëîçåðîâà Ë. Ì. Ìåòîäû îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà ïî óìñòâåííîé è ôèçè-
÷åñêîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè. Ïåðìü, 2000. 61 ñ.

Áåëîçåðîâà Ë. Ì. Ðàáîòîñïîñîáíîñòü è âîçðàñò. Ïåðìü: Ïðèêàìñêèé ñîöèàëüíûé èí-ò,
2003. 328 ñ.

Áåëîçåðîâà Ë. Ì. Îöåíêà áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà ïî ýõîêàðäèîãðàôèè / Óñïåõè ãåðîí-
òîë. 2006. Ò. 19. Ñ. 90—92.

Âàðëàìîâà Í. Ã., Åâäîêèìîâ Â. Ã. Èçìåíåíèå ïàðàìåòðîâ ýëåêòðîêàðäèîãðàììû ó ìóæ-
÷èí Åâðîïåéñêîãî Ñåâåðà êàê ìàðêåð âëèÿíèÿ êëèìàòà è âîçðàñòà / Ôèçèîë. ÷åëîâåêà. 2002.
Ò. 28, ¹ 6. Ñ. 109—114.

Âàðëàìîâà Í. Ã., Åâäîêèìîâ Â. Ã. Âîçðàñòíûå ìàðêåðû ÝÊÃ / Óñïåõè ãåðîíòîë. 2003.
Âûï. 11. Ñ. 76—79.

Âàðëàìîâà Í. Ã., Åâäîêèìîâ Â. Ã. Ôóíêöèÿ âíåøíåãî äûõàíèÿ ó äåâóøåê è æåíùèí ðàç-
íîãî âîçðàñòà / Óñïåõè ãåðîíòîë. 2006. Ò. 19. Ñ. 85—89.

Âîéòåíêî Â. Ï., Òîêàðü À. Â., Ïîëþõîâ À. Ì. Ìåòîäèêà îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîç-
ðàñòà ÷åëîâåêà / Ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ. 1984. Åæåãîäíèê. Áèîëîãè÷ñåêèé âîçðàñò. Íà-
ñëåäñòâåííîñòü è ñòàðåíèå. Êèåâ, 1984. Ñ. 133—137.

Äèëüìàí Â. Ì. ×åòûðå ìîäåëè ìåäèöèíû. Ì.: Ìåäèöèíà, 1987. 288 ñ.
Êîðäþì Â. À. Íàøà «øàãðåíåâàÿ êîæà» — ýòî íàøà ïðîáëåìà. Íàì åå è ðåøàòü. Êèåâ:

Ëîãîñ, 2006. 264 ñ.
Êîðêóøêî Î. Â., Õàâèíñîí Â. Õ., Áóòåíêî Ã. Ì., Øàòèëî Â. Á. Ïåïòèäíûå ïðåïàðàòû òè-

ìóñà è ýïèôèçà â ïðîôèëàêòèêå óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ. ÑÏá.: Íàóêà. 2002. 202 ñ.
Êóçíèê Á. È., Âèòêîâñêèé Þ. À., Ëþëüêèíà Å. Â. Âîçðàñòíûå îñîáåííîñòè ñèñòåìû ãåìî-

ñòàçà ó ëþäåé / Óñïåõè ãåðîíòîë. 2005. Âûï. 16. Ñ. 38—47.
Ìÿêîòíûõ Â. Ñ., ßìïîëüñêàÿ Â. Â., Ñàìîéëîâà Â. Í. è äð. Óñêîðåííîå ñòàðåíèå ó÷àñò-

íèêîâ ñîâðåìåííûõ âîîðóæåííûõ êîíôëèêòîâ ñ ïîñëåäñòâèÿìè áîåâîé çàêðûòîé ÷åðåï-
íî-ìîçãîâîé òðàâìû è àëêîãîëüíîé çàâèñèìîñòüþ / Óñïåõè ãåðîíòîë. 2007. Ò. 20, ¹ 1.
Ñ. 112—117.

Íèêèòèíà Â. Í. Î âçàèìîñâÿçè ðàííåãî ñòàðåíèÿ îðãàíèçìà ñ âîçäåéñòâèåì ýëåêòðîìàã-
íèòíûõ èçëó÷åíèé / Êëèíè÷. ãåðîíòîë. 1997. ¹ 3. Ñ. 14—18.

Ïëà÷èíäà Þ. È., Íÿãó À. È. Ñïîñîá îïðåäåëåíèÿ æèçíåñïîñîáíîñòè è ïðîãíîçèðîâàíèÿ
ïðåäñòîÿùåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ÷åëîâåêà / Ïðîáëåìû ñòàðåíèÿ è äîëãîëåòèÿ. 2002.
Ò. 11. Ñ. 133—139.

Ðûæìàí Í. Í., Àíäðèàíîâ Â. Ï. Âëèÿíèå ñîöèàëüíî-ãèãèåíè÷åñêèõ óñëîâèé ñëóæáû è
áûòà íà áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò îôèöåðñêîãî ñîñòàâà Ñåâåðíîãî ôëîòà / Ñîâðåìåííûå ïðîá-
ëåìû îáùåé è âîåííî-ìîðñêîé òåðàïèè. Òðóäû ÂÌÀ. 2001. Ò. 252. Ñ. 141—151.

Ñîëîâüåâà À. Ñ., Îáóõîâà Ë. Ê. Àíàëèç íåëèíåéíîé äèíàìèêè ñòàðåíèÿ (ýêñïåðèìåíòàëü-
íîå èññëåäîâàíèå) / Óñïåõè ãåðîíòîë. 2003. Ò. 11. Ñ. 43—46.

Ñîëîíèí Þ. Ã. Ôèçèîëîãè÷åñêèå ïîêàçàòåëè ó æåíùèí íà Ñåâåðå ïðè ñòàðåíèè / Êëè-
íè÷. ãåðîíòîë. 1997. ¹ 4. Ñ. 20—26.

Ñîëîíèí Þ. Ã. Âîçðàñòíàÿ äèíàìèêà íåêîòîðûõ ôèçèîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé ó æèòåëåé
Ñåâåðà / Ôèçèîë. ÷åëîâåêà. 1998. Ò. 24, ¹ 1. Ñ. 98—103.

Õîëîäîâà Í. Á., Æàâîðîíêîâà Ë. À., Ðûæîâ Á. Í., Êóçíåöîâà Ã. Ä. Ïðåæäåâðåìåííîå ñòà-
ðåíèå îðãàíèçìà è îñîáåííîñòè åãî ïðîÿâëåíèÿ â îòäàëåííîì ïåðèîäå ïîñëå îáëó÷åíèÿ ìà-
ëûìè äîçàìè / Óñïåõè ãåðîíòîë. 2007. Ò. 20, ¹ 4. Ñ. 48—55.

314

Â. Í. Àíèñèìîâ



Øàáàëèí À. Â., Îðëîâà Î. Ë., Ìàëþòèíà Ñ. Ê., Êàíóííèêîâà Ë. Â. Ôóíêöèîíàëüíûå ïî-
êàçàòåëè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû ó ëèö ïîæèëîãî âîçðàñòà Çàïàäíî-Ñèáèðñêîãî ðåãèî-
íà / Êëèíè÷. ãåðîíòîë. 2001. ¹ 9. Ñ. 18—21.

Andres R., Elahi D., Tobin J. D. et al. Impact of age on weight goals / Ann. Intern. Med. 1985.
Vol. 103. P. 1030—1033.

Anisimov V. N., Arbeev K. G., Popovich I. G. et al. Body weights not always a good predictor
of longevity in mice / Exp. Gerontol. 2004. Vol. 39. P. 305—319.

Anisimov V. N., Arbeev K. G., Popovich I. G. et al. Is early life body weight a predictor of lon-
gevity and tumor risk in rats? / Exp. Gerontol. 2004a. Vol. 39. P. 807—816.

Arking R. Biology of Aging: Observations and Principles. Englewood Gliffs, N. J.: Prentce
Hall, Inc., 1991.

Baker G. T., Sprott R. L. Biomarkers of aging / Exp. Gerontol. 1988. Vol. 23. P. 223—239.
Dean W. Biological Aging Measurement — Clinical Applications. Los Angeles. 1986.

397 p.
Dean W. Biological aging measurement / J. Gerontogeriatrics. 1998. Vol. 1. P. 64—85.
DelaRosa O., Pawelec G., Paralbo E. et al. Immunological biomarkers of ageing in man:

changes in both innate and adaptive immunity are associated with health and longevity / Biogeron-
tology. 2006. Vol. 7. P. 471—481.

Duggirala R., Uttley M., Williams K. et al. Genetic determination of biological age in the Men-
nonites of the Midwestern United States / Genet. Epidemiol. 2002. Vol. 23. P. 97—109.

Economos A. C. Taxonomic differences in the mammalian life span-body weight relationship
and the problem of brain weight / Gerontology. 1980. Vol. 26. P. 90—98.

Fontaine K. R., Redden D. T., Wang C. et al. Years of life lost due to obesity / JAMA. 2003.
Vol. 289. P. 229—230.

Gavrilov L. A., Gavrilova N. S. Reliability theory of aging and longevity / Handbook of the
Biology of Aging. 6th ed. / Eds E. J. Masoro, S. N. Austad. San Diego, CA, USA: Academic Press,
2006. P. 3—42.

Gillette-Guyonnet S., Vellas B. Body composition and age-related diseases / Mech. Ageing.
Dev. 2003. Vol. 124. P. 247—248.

Gries C. L., Young S. S. Positive correlation of body weight with pituitary tumor incidence in
rats / Fund. Appl. Toxicol. 1982. Vol. 2. P. 145—148.

Harper J. M., Galecki A. T., Burke D. T., Miller R. A. Body weight, hormones and T-cell sub-
sets as predictors of life span in genetically heterogenous mice / Mech. Ageing Dev. 2004.
Vol. 125. P. 381—390.

Harper J. M., Wolf N., Galecki A. T. et al. Hormone levels and cataract scores as sex-specific,
mid-life predictors of longevity in genetically heterogenous mice / Mech. Ageing Dev. 2003.
Vol. 124. P. 801—810.

Haseman J. K., Rao G. N. Effects of corn oil, time-related changes, and inter-laboratory varia-
bility on tumor occurrence in control Fischer 344 (F344/N) rats / Toxicol. Pathol. 1992. Vol. 20.
P. 52—60.

Haseman J. K., Young F., Eustis S. L., Harley J. R. Body weight-tumor incidence correlations
in long-term rodent carcinogenicity studies / Toxicol. Pathol. 1997. Vol. 25. P. 256—263.

Ingram D. K., Reynolds M. A. The relationship of body weight to longevity within laboratory
rodent species / Evolution of Longevity in Animals / Eds A. D. Woodhead, K. H. Thompson.
N. Y.: Plenum Publ. Corp. 1987. P. 247—282.

Ingram D. K., Nakamura E., Smucny D. et al. Strategy for identifying biomarkers of aging in
long-lived species / Exp. Gerontol. 2001. Vol. 36. P. 1025—1034.

Khazaeli A. A., Van Voorhies W., Curtsinger J. W. The relationship between life span and
adult body size sn highly strain-specific in Drosophila melanogaster / Exp. Gerontol. 2005.
Vol. 40. P. 377—385.

Klemera P., Doubal S. A new approach to the concept ad computation of biological age /
Mech. Ageing Dev. 2006. Vol. 127. P. 240—248.

Kulminski A., Yahin A., Arbeev K. et al. Cumulative index of health disorders as an indicator of
aging-associated processes in the elderly: results from analyses of the National Long Term Care
Survey / Mech. Ageing Dev. 2007. Vol. 128. P. 250—258.

315

×àñòü VI. Ìåõàíèçìû ñòàðåíèÿ: äåìîãðàôè÷åñêèå è òåîðåòè÷åñêèå àñïåêòû



Lee I. M., Blair S. N., Allison D. B. et al. Epidemiologic data on the relationships of caloric in-
take, energy balance, and weight gain over the life span with longevity and morbidity / J. Gerontol.
Biol. Sci. Med. Sci. 2001. Vol. 56A. P. 7—19.

Liang H., Masoro E. J., Nelson J. F. et al. Genetic mouse models of extended lifespan / Exp.
Gerontol. 2003. Vol. 38. P. 1353—1364.

McClearn G. E. Biomarkers of age and aging / Exp. Gerontol. 1997. Vol. 32. P. 87—94.
Miller R. A., Chrisp C., Atchley W. Differential longevity in mouse stocks selected for early li-

fe growth trajectory. J. Gerontol. Biol. Sci. 2000. Vol. 55A. P. B455—B461.
Miller R. A., Harper J. M., Dysko R. C. et al. Longer life spans and delayed maturation in

wild-derived mice / Exp. Biol. Med. 2002. Vol. 227. P. 500—508.
Mitnitski A., Song X., Rockwood K. The estimation of relative fitness and frailty in communi-

ty-dwelling older using self-report data / J. Gerontol. A. Biol. Sci. 2004. Vol. 59. P. M627—M632.
Mitnitski A., Song X., Skoog I. et al. Relative fitness and frailty of elderly men and women in

developed countries and their relationship with mortality / J. Am. Geriatr. Soc. 2005. Vol. 53.
P. 2184—2189.

Rao G. N. Husbandry procedures other than dietary restrction for lowering body weight and tu-
mor/disease rates in Fischer 344 rats / Dietary Restriction: Implications for the Design and Inter-
pretation of Toxicity and Carcinogenicity Studies / Eds W. W. Hart, D. A. Neumann, R. T. Robert-
son. Washington, DC: ILSI Press, 1995. P. 510—567.

Rao G. N., Haseman J. K., Grumbein S. et al. Growth, body weight, survival, and tumor trends
in F344/N rats during an eleven-year period / Toxicol. Pathol. 1990. Vol. 18. P. 61—70.

Roe F. J. C., Lee P. N., Conybeare G. et al. The BIOSURE STUDY: influence of consumption
of diet and food consumption on longevity, degenerative diseases and neoplasia in Wistar rats stu-
died for up to 30 months post weaning / Food Chem. Toxicol. 1995. Vol. 33, Suppl. 1. P. 1S—
100S.

Ross M. H., Bras G., Ragbeer M. S. Influence of protein and caloric intake upon spontaneous
tumor incidence of the anterior pituitary gland of the rat / J. Nutr. 1970. Vol. 100. P. 177—189.

Samaras T. T., Storms L. H., Elrick H. Longevity, mortality and body weight / Ageing Res.
Rev. 2002. Vol. 1. P. 673—691.

Seilkop S. K. The effect of body weight on tumor incidence and carcinogenecity testing in
B6C3F1 mice and F344 rats / Fund. Appl. Toxicol. 1995. Vol. 24. P. 247—259.

Semenchenko A. V., Anisimov V. N., Yashin A. I. Stressors and antistressors: How do they inf-
luence life span in HER-2/neu transgenic mice? / Exp. Gerontol. 2004. Vol. 39. P. 1499—1511.

Strehler B. L., Mildvan A. S. General theory of mortality and aging / Science. 1960. Vol. 132.
P. 14—21.

Voitenko V. P., Tokar A. V. The assessment of biological age and sex differences of human
aging / Exp. Aging Res. 1983. Vol. 9. P. 239—244.

Waaler H. T. Hazard of obesity — the Norwegian experience / Acta Med. Scand. Suppl. 1988.
Vol. 723. P. 17—21.

Wang C., Weindruch R., Fernandez J. R. et al. Caloric restriction and body weight indepen-
dently affect longevity in Wistar rats / Int. J. Obesity. 2004. Vol. 28. P. 357—362.

Weale R. A. Biorepair mechanisms and longevity / J. Gerontol. A Biol. Sci. Med. Sci. 2004.
Vol. 59. P. 449—454.

Wirth-Dzeciolowska W., Czuminska K. Longevity and aging of mice from lines divergently se-
lected for body weight for over 90 generations / Biogerontology 2000. Vol. 1. P. 171—178.

Â. Í. Àíèñèìîâ



19.1. ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Íàèáîëåå ÷àñòî èñïîëüçóåìûìè ìîäåëÿìè â ýêñïåðèìåíòàëüíîé ãåðîí-
òîëîãèè ïðè èçó÷åíèè ñðåäñòâ, óâåëè÷èâàþùèõ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè,
ÿëÿþòñÿ äðîææè (Saccharomyces cerevisiae), íåìàòîäû (Caenorhabditis ele-
gans), ïëîäîâûå ìóõè (Drosophila melanogaster), êîðîòêîæèâóùèå ðûáû
(Nothobranchius furzeri) ìûøè (Mus musculus) è êðûñû (Rattus norvegicus).
Âìåñòå ñ òåì óñïåøíî ïðèìåíÿþòñÿ òàêæå ñîáàêè è îáåçüÿíû. Ñëåäóåò îò-
ìåòèòü, ÷òî íèçøèå îðãàíèçìû ÿâëÿþòñÿ ïîñòìèòîòè÷åñêèìè è, íåñìîòðÿ
íà çíà÷èòåëüíîå óäîáñòâî èõ èñïîëüçîâàíèÿ â êà÷åñòâå ìîäåëåé, ïðåæäå
âñåãî ñâÿçàííîå ñ êîðîòêîé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ æèçíè è îòíîñèòåëüíîé
äåøåâèçíîé, íå ìîãóò ñëóæèòü àäåêâàòíîé ìîäåëüþ ôèçèîëîãè÷åñêèõ ïðî-
öåññîâ, íàáëþäàþùèõñÿ ïðè ñòàðåíèè ó ÷åëîâåêà (Jafari, Rose, 2006). Ìëå-
êîïèòàþùèå (â ÷àñòíîñòè, ãðûçóíû) èìåþò ôèçèîëîãèþ, ñõîäíóþ ñ ôè-
çèîëîãèåé ÷åëîâåêà, îñîáåííî íà êëåòî÷íîì óðîâíå, ÷òî ïîçâîëÿåò øèðîêî
èñïîëüçîâàòü èõ äëÿ òåñòèðîâàíèÿ ñðåäñòâ, óâåëè÷èâàþùèõ ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè, à ðåçóëüòàòû òàêèõ èññëåäîâàíèé ïîçâîëÿþò äàâàòü íàó÷íî
îáîñíîâàííûå ðåêîìåíäàöèè ïî èõ ïðèìåíåíèþ ó ÷åëîâåêà (òàáë. 19.1).

Êàê ïîä÷åðêèâàåò S. N. Austad (2007), ìàëîâåðîÿòíî, ÷òî êîãäà-íèáóäü
áóäóò ïðîâåäåíû êëèíè÷åñêèå èñïûòàíèÿ ïðåïàðàòîâ ëèáî ïèùåâûõ äîáà-
âîê ñ ïðåäïîëàãàåìûì ýôôåêòîì çàìåäëåíèÿ ñòàðåíèÿ. Òàêîé ýêñïåðèìåíò
çàíÿë áû ñëèøêîì ìíîãî âðåìåíè, áûë áû ñëèøêîì äîðîã è áûë áû íàïðàâ-
ëåí íà ïðîöåññ ñòàðåíèÿ, îáû÷íî íå ðàññìàòðèâàåìûé ñàì ïî ñåáå ñîöèàëü-
íî èëè ëåãàëüíî, êàê ïðîáëåìà ñî çäîðîâüåì. Ïðåïàðàòû, çàìåäëÿþùèå ñòà-
ðåíèå, ìîãóò áûòü ââåäåíû â ïðîôèëàêòè÷åñêóþ ìåäèöèíó ÷åðåç èñïûòàíèÿ
íà ëþäÿõ ïðè ñïåöèôè÷åñêèõ áîëåçíÿõ èëè ñîñòîÿíèÿõ â çàâèñèìîñòè îò òî-
ãî, ïðîòèâîñòîÿò ëè ýòè ïðåïàðàòû ïðîãðåññèè áîëåçíè â èñïûòàíèÿõ, äëÿ-
ùèõñÿ îòíîñèòåëüíî êîðîòêîå âðåìÿ. Íåêîòîðûå ëþäè ïðèìóò ðåøåíèå îá
èñïîëüçîâàíèè òàêèõ ïðåïàðàòîâ èëè äîáàâîê, êàê ðåñâåðàòðîë (ñì. ãëà-
âó 15), íà îñíîâàíèè òîëüêî îïûòîâ íà ìûøàõ, íî ÷òîáû ýòè ïðåïàðàòû ïî-
ëó÷èëè âñåîáùåå ïðèçíàíèå êàê ýôôåêòèâíûå â çàìåäëåíèè ñòàðåíèÿ, îòìå-
÷àåò S. N. Austad (2007), íóæíû èññëåäîâàíèÿ íà ïðèìàòàõ. Îòâå÷àÿ íà èì
æå ïîñòàâëåííûé âîïðîñ, êóäà äàëüøå äâèíåòñÿ ýòà îáëàñòü, Austad ïîä÷åð-
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ÌÎÄÅËÈ È ÌÅÒÎÄÛ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈß
ÃÅÐÎÏÐÎÒÅÊÒÎÐÎÂ

Òîãäà âåðíè ìíå âîçðàñò äèâíûé,
Êîãäà âñå áûëî âïåðåäè
È âåðåíèöåé áåñïðåðûâíîé
Òåñíèëèñü ïåñíè íà ãðóäè.

Áîðèñ Ïàñòåðíàê



êèâàåò, ÷òî ìû íà÷èíàåì âõîäèòü â ôàðìàöåâòè÷åñêóþ ôàçó èññëåäîâàíèé
ñòàðåíèÿ.

Ìíîãèå ïàðàìåòðû, òàêèå êàê óñëîâèÿ ñîäåðæàíèÿ, äèåòà, ñîñòîÿíèå
çäîðîâüÿ, ãåíåòè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ, ìîãóò
êîíòðîëèðîâàòüñÿ è èçìåíÿòüñÿ â çàâèñèìîñòè îò çàäà÷ èññëåäîâàíèÿ. Äëÿ
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Â. Í. Àíèñèìîâ

Ò à á ë è ö à 19.1

Ñðàâíèòåëüíûå õàðàêòåðèñòèêè ñòàðåíèÿ ìûøè è ÷åëîâåêà

Ïàðàìåòðû Ìûøü ×åëîâåê

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè

2—2.5 ãîäà 70 ëåò

Ìàêñèìàëüíàÿ ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè

3—3.5 ãîäà 122 ãîäà

Îñíîâíûå ïðè÷èíû ñìåðòè Íåôðîñêëåðîç, îïóõîëè,
êàðäèîïàòèè

Ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëå-
âàíèÿ, ðàê

Êóìóëÿòèâíàÿ ÷àñòîòà ðàêà 30 % 30 %

Íàèáîëåå ÷àñòûé òèï îïóõîëåé Ìåçåíõèìàëüíûå* Ýïèòåëèàëüíûå

Íàëè÷èå òåëîìåðàçû Òåëîìåðàçà îòñóòñòâóåò â
áîëüøèíñòâå òèïîâ êëå-
òîê

Òåëîìåðàçà îòñóòñòâóåò â áîëü-
øèíñòâå òèïîâ êëåòîê

Äëèíà òåëîìåð 150 ò. ï. î. 35 ò. ï. î.

Èçìåíåíèå äëèíû òåëîìåð ñ
âîçðàñòîì

Íå óêîðà÷èâàþòñÿ èëè óêî-
ðà÷èâàþòñÿ â çàâèñèìî-
ñòè îò ëèíèè

Óêîðî÷åíèå 20—60 ï. î. â ãîä

Àêòèâíîñòü TERT Ñòèìóëèðóåò ðàê Èíãèáèðóåò ðàê

Èíàêòèâàöèÿ ð53 Èììîðòàëèçóåò êëåòêè Óâåëè÷èâàåò ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü ðåïëèêàòèâíîé æèçíè

Äåéñòâèå òåëîìåðàçû íà òåëî-
ìåðû

Íåýôôåêòèâíî, òàê êàê
äëèííûå òåëîìåðû

Ýëîíãàöèÿ òåëîìåð

Êëåòêè in vitro Ðåïëèêàòèâíîå ñòàðåíèå
òèïà Ì1

Â ýïèòåëèè ìîëî÷íîé æåëåçû
îòñóòñòâóåò Ì1 ðåïëèêà-
òèâíîå ñòàðåíèå, íî èìååò
ìåñòî ïðåèìóùåñòâåííî Ì2

Ýôôåêòèâíîñòü ðåïàðàöèè ÄÍÊ Îòíîñèòåëüíî íèçêàÿ Îòíîñèòåëüíî âûñîêàÿ

×àñòîòà ìóòàöèé Âûñîêàÿ Íèçêàÿ

Õðîìîñîìíûå àáåððàöèè ×àñòî Ðåäêî

Êîëè÷åñòâî ñòàðûõ (SA-bgal+)
êëåòîê â òêàíÿõ

Óâåëè÷åíèå ñ âîçðàñòîì Óâåëè÷åíèå ñ âîçðàñòîì

Ôóíêöèÿ èììóííîé ñèñòåìû
ïðè ñòàðåíèè

Ñíèæåíèå Ñíèæåíèå

Òèï îâóëÿöèè Ñïîíòàííûé Ñïîíòàííûé

Ðåïðîäóêòèâíàÿ ôóíêöèÿ â ñòà-
ðîñòè

Ìåíîïàóçà Ïåðñèñòèðóþùèé ýñòðóñ èëè
àíýñòðóñ

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — ó íåêîòîðûõ ëèíèé — ýïèòåëèàëüíûå îïóõîëè (ìîëî÷íàÿ æåëåçà, ïå÷åíü).



ïîëó÷åíèÿ ìàêñèìàëüíî ïîëíîé, íàñêîëüêî ýòî âîçìîæíî, èíôîðìàöèè â
òàêèõ ýêñïåðèìåíòàõ âàæíîå çíà÷åíèå èìååò âûáîð îöåíèâàåìûõ ïàðàìåò-
ðîâ, à òàêæå âûáîð ëèíèè æèâîòíûõ, ïîëà, ðàçìåð âûáîðêè (÷èñëî æèâîò-
íûõ â êîíòðîëüíîé è ïîäîïûòíûõ ãðóïïàõ) (Miller, Nadon, 2000; Anisimov,
2001; Nadon, 2006). Ïîëàãàþò, ÷òî ïðè âûáîðå ìîäåëè íåîáõîäèìî èñõî-
äèòü èç ïðèíöèïîâ ýêîíîìè÷åñêîé ðåàëèñòè÷íîñòè âûïîëíåíèÿ ïðîåêòà,
òåõíè÷åñêîé âûïîëíèìîñòè è âîñïðîèçâîäèìîñòè åãî ðåçóëüòàòîâ (Austad,
1997). Ïðè ýòîì, ïëàíèðóÿ èññëåäîâàíèå, ýêñïåðèìåíòàòîð äîëæåí îòâåòèòü
íà 3 îñíîâíûõ âîïðîñà:

1. Äîñòàòî÷íî ëè ðàçóìíà ñòîèìîñòü èññëåäîâàíèÿ ïðè èñïîëüçîâàíèè
÷èñëà æèâîòíûõ, íåîáõîäèìîãî äëÿ ïîëó÷åíèÿ ñòàòèñòè÷åñêè íàäåæíûõ ðå-
çóëüòàòîâ?

2. Âîñïðîèçâîäèìû ëè ýêñïåðèìåíòàëüíûå óñëîâèÿ, âêëþ÷àÿ ãåíåòè÷å-
ñêóþ ïðèíàäëåæíîñòü è õàðàêòåðèñòèêó æèâîòíûõ?

3. Îòâå÷àþò ëè õàðàêòåðèñòèêè ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìîäåëè òåì çàäà÷àì,
êîòîðûå ïîñòàâëåíû ïåðåä ýêñïåðèìåíòîì?

Äëÿ ìèíèìèçàöèè âîçìîæíûõ àðòåôàêòîâ è îøèáîê, êîòîðûå ìîãóò
áûòü ñëåäñòâèåì ýêñïåðèìåíòîâ ïî ôàðìàêîëîãè÷åñêèì âìåøàòåëüñòâàì íà
ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, ðåêîìåíäóåòñÿ ñîáëþäàòü íåñêîëüêî ïðàâèë
ïðîâåäåíèÿ òàêèõ èññëåäîâàíèé (Jafari, Rose, 2006).

1. Íåîáõîäèìî îöåíèâàòü âëèÿíèå ïðåïàðàòà íå òîëüêî íà ïàðàìåòðû
ñòàðåíèÿ, íî è ñìåðòíîñòü æèâîòíûõ.

2. Ïðåäïîëàãàåìîå âåùåñòâî äîëæíî îêàçûâàòü äîçîçàâèñèìûé ýôôåêò,
êîòîðûé íå îáÿçàòåëüíî áóäåò ëèíåéíûì.

3. Ìîäåëüíûå æèâîòíûå íå äîëæíû èìåòü ïîíèæåííûé ìåòàáîëèçì.
4. Òåñòèðóåìûé ïðåïàðàò íå äîëæåí ñóùåñòâåííî òîðìîçèòü ôåðòèëü-

íîñòü.
5. Ìîäåëüíûå æèâîòíûå íå äîëæíû èìåòü íàðóøåíèé â íåðâíîé ñèñ-

òåìå.
6. Ýôôåêò ïðåïàðàòà íå äîëæåí ñèëüíî çàâèñåòü îò ëèíåéíûõ (ãåíåòè÷å-

ñêèõ) îñîáåííîñòåé èñïîëüçóåìûõ æèâîòíûõ.

19.2. ÂÛÁÎÐ ÝÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÎÉ ÌÎÄÅËÈ. ÌÛØÈ

Â îäíîì ìãíîâåíüå âèäåòü âå÷íîñòü,
Îãðîìíûé ìèð — â çåðíå ïåñêà,
Â åäèíîé ãîðñòè — áåñêîíå÷íîñòü
È íåáî — â ÷àøå÷êå öâåòêà.

Óèëüÿì Áëåéê. Ïåñíè ïîçíàíèÿ (1794)

Ìûøè ÿâëÿþòñÿ âåñüìà óäîáíîé è ÷àñòî èñïîëüçóåìîé ìîäåëüþ ïðè
èçó÷åíèè ãåðîïðîòåêòîðîâ (Quarrie, Riabowol, 2004; Ingram, Jucker, 2006;
Miller et al., 2007). Èõ ëåãêî ñîäåðæàòü è ðàçâîäèòü, ïðîäîëæèòåëüíîñòü èõ
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æèçíè ñðàâíèòåëüíî íåâåëèêà (2—3 ãîäà). Ñóùåñòâóåò áîëüøîå ÷èñëî ðàç-
íîîáðàçíûõ èíáðåäíûõ ëèíèé ìûøåé ñ õîðîøî îõàðàêòåðèçîâàííûì ôåíî-
òèïîì è ïàòîëîãèåé (cì., íàïðèìåð, Jackson Laboratories Strain Information,
http:/jaxmice.jax.org.jaxmicedb/html.inbred/shtml). Áîëåå òîãî, ìûøè áûëè
ïåðâûì âèäîì ìëåêîïèòàþùèõ, ÷åé ãåíîì áûë ïîëíîñòüþ ðàñøèôðîâàí â
àïðåëå 2002 ã.

Âûáîð ëèíèè (ãåíåòè÷åñêîé õàðàêòåðèñòèêè) ìûøåé, áåçóñëîâíî, ÿâëÿ-
åòñÿ íàèáîëåå ñóùåñòâåííûì ïðè ïëàíèðîâàíèè ýêñïåðèìåíòà. Íåñìîòðÿ íà
òî ÷òî â íàñòîÿùåå âðåìÿ èìååòñÿ áîëüøîå ÷èñëî äîñòóïíûõ ëèíèé ìûøåé,
êàæäàÿ èç êîòîðûõ èìååò ñâîè ñèëüíûå ñòîðîíû, ïðèõîäèòñÿ êîíñòàòèðî-
âàòü, ÷òî íå ñóùåñòâóåò îäíîé ìîäåëè, ïðèãîäíîé äëÿ âñåõ èññëåäîâàíèé ïî
ñòàðåíèþ. Ïðåèìóùåñòâîì ãåíåòè÷åñêè ÷èñòûõ (èíáðåäíûõ) ëèíèé ìûøåé
ÿâëÿåòñÿ èõ ãåíåòè÷åñêàÿ îäíîðîäíîñòü, ò. å. âñå èíäèâèäóóìû â èññëåäóå-
ìîé è êîíòðîëüíîé ïîïóëÿöèè èäåíòè÷íû ãåíåòè÷åñêè, ÷òî ïîçâîëÿåò
óìåíüøèòü ÷èñëî æèâîòíûõ â ãðóïïàõ. Âûáîð òîé èëè èíîé ëèíèè ìîæåò
îïðåäåëÿòüñÿ êîíêðåòíûìè çàäà÷àìè èññëåäîâàíèÿ èëè òàêèìè èõ îñîáåí-
íîñòÿìè, êîòîðûå äàþò äîïîëíèòåëüíóþ âàæíóþ èíôîðìàöèþ, ïîñòàâëåí-
íóþ ïðè ïëàíèðîâàíèè ýêñïåðèìåíòà. Íàïðèìåð, ìûøè ëèíèé BALB/cby J,
C57BL/6J è DBA/2J ãîìîçèãîòíû ïî ãåíó Cdh23ahl, îòâå÷àþùåìó çà âîçðàñò-
íóþ ïîòåðþ âîëîñ (îáëûñåíèå). Îäíàêî åñëè ìûøè ïåðâûõ äâóõ ëèíèé íà-
÷èíàþò ëûñåòü â âîçðàñòå 1 ãîäà, òî ìûøè DBA/2 — ñ âîçðàñòà 3 ìåñÿöà.
Ýòî îçíà÷àåò, ÷òî è äðóãèå ãåíû âëèÿþò íà äåéñòâèå ãåíà Cdh23ahl, è îíè
ìîãóò áûòü ìèøåíüþ äëÿ ïîèñêà ñðåäñòâ, çàìåäëÿþùèõ âîçðàñòíîå îáëû-
ñåíèå.

Ñóùåñòâåííûì íåäîñòàòêîì èíáðåäíûõ ìûøåé è êðûñ ÿâëÿåòñÿ ñïåöè-
ôè÷íîñòü è âûñîêàÿ ÷àñòîòà ðàçâèâàþùèõñÿ ó íèõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåñ-
ñîâ, îñîáåííî, îïóõîëåé. Òàê, ïðèìåðíî ó 50 % ñàìöîâ êðûñ ëèíèè F344 êî
âðåìåíè èõ ãèáåëè ðàçâèâàþòñÿ ñïîíòàííûå ëåéäèãîìû ÿè÷êà è ëåéêîçû,
òîãäà êàê ó êðûñ ëèíèè Brown Norway òàêèå íîâîîáðàçîâàíèÿ ïðàêòè÷åñêè
íå âñòðå÷àþòñÿ (Àíèñèìîâ, 1976; Lipman et al., 1999). Ó ñàìöîâ ìûøåé ëè-
íèè ÑÂÀ ñ âûñîêîé ÷àñòîòîé ðàçâèâàþòñÿ ãåïàòîêàðöèíîìû, òîãäà êàê ó ñà-
ìîê îíè âûÿâëÿþòñÿ â åäèíè÷íûõ ñëó÷àÿõ.

Ïðèíÿòî ñ÷èòàòü, ÷òî ó ìûøåé ñïîíòàííûå îïóõîëè ðàçâèâàþòñÿ çíà÷è-
òåëüíî ÷àùå, ÷åì ó ëþäåé, ïðè ýòîì, åñëè ó ÷åëîâåêà ïðåîáëàäàþò ýïèòåëè-
àëüíûå îïóõîëè (êàðöèíîìû), òî ó ìûøåé äîìèíèðóþò ñàðêîìû è ëèìôîìû
(Rangarajan, Weinberg, 2003; Nadon, 2006). Íà ñàìîì æå äåëå cðåäè ëèíèé
ìûøåé ñóùåñòâóþò òàêèå, ó êîòîðûõ ñóùåñòâåííî ïðåâàëèðóþò èìåííî
êàðöèíîìû. Òàê, ó ñàìîê ìûøåé ÑÂÀ, Ñ3H èëè DBA/2 â 75—100 % ðàçâè-
âàþòñÿ ñïîíòàííûå àäåíîêàðöèíîìû ìîëî÷íîé æåëåçû, ðåäêî íàáëþäàå-
ìûå ó ìûøåé C57BL/6J èëè 129/Sv, à ÷àñòîòà ëèìôîì âàðüèðóåò îò 1.3 äî
30.8 % (Smith et al., 1973). Â òàáë. 19.2 ïðèâåäåíû ïðèìåðû, ñâèäåòåëüñòâó-
þùèå î áîëüøîé âàðèàáåëüíîñòè êàê ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, òàê è îá-
ùåé ÷àñòîòû ñïîíòàííûõ îïóõîëåé ó ìûøåé ðàçëè÷íûõ ëèíèé. Âîçäåéñò-
âèå, êîòîðîå ñíèæàåò ÷àñòîòó ðàçâèòèÿ êàêîãî-ëèáî îäíîãî ÷àñòî âñòðå÷àþ-
ùåãîñÿ òèïà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé, áóäåò óâåëè÷èâàòü ïðîäîëæèòåëüíîñòü
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æèçíè æèâîòíûõ, íî ìîæåò íå îêàçûâàòü íèêàêîãî âëèÿíèÿ íà íîðìàëüíîå
ñòàðåíèå è äîëãîëåòèå ó ìûøåé.

Ãèáðèäíûå ïîïóëÿöèè ìûøåé áîëåå óñòîé÷èâû ê âîçðàñòíîé ïàòîëîãèè,
÷åì ÷èñòûå ëèíèè, è ïåðâûå ãåíåðàöèè (F1), ïîëó÷åííûå ïðè ñêðåùèâàíèè
èíáðåäíûõ ìûøåé, òàêæå ãåíåòè÷åñêè îäíîðîäíû, ÷òî ïîçâîëÿåò ìèíèìè-
çèðîâàòü ÷èñëî ìûøåé â ãðóïïàõ. Â òàáë. 19.3 ïðèâåäåíû ñâåäåíèÿ î ñðåä-
íåé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè èíáðåäíûõ ëèíèé è ãèáðèäíûõ ïîïóëÿöèé
ìûøåé è êðûñ, íàèáîëåå ÷àñòî èñïîëüçóåìûõ â èññëåäîâàíèÿõ Íàöèîíàëü-
íîãî èíñòèòóòà ñòàðåíèÿ ÑØÀ.

Â íåêîòîðûõ èññëåäîâàíèÿõ èñïîëüçóþòñÿ àóòáåäíûå (áåñïîðîäíûå)
ìûøè, êîòîðûå áîëåå ãåíåòè÷åñêè ãåòåðîãåííû, ÷òî, áåçóñëîâíî, ïîëîæè-
òåëüíî. Îäíàêî ïðè èñïîëüçîâàíèè òàêèõ ìûøåé íóæíî èõ áîëüøîå êîëè-
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Ò à á ë è ö à 19.2

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ÷àñòîòà ñïîíòàííûõ îïóõîëåé
ó ìûøåé ðàçëè÷íûõ ëèíèé (Smith et al., 1973; Anisimov, 1987)

Ëèíèÿ Ïîë
Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, íåäåëü ×àñòîòà

îïóõîëåé,
%ñðåäíÿÿ ìåäèàíà ìàêñèìàëüíàÿ

LP Ñàìöû 103 107 142 26.0

Ñàìêè 99 102 127 30.0

129 Ñàìöû 117 126 154 7.3

Ñàìêè 104 111 148 21.1

DBA/2 Ñàìöû 82 86 125 14.9

Ñàìêè 101 85 118 49.0

CBA Ñàìöû 107 111 125 29.4

Ñàìêè 91 94 116 54.5

C57BL/10 Ñàìöû 118 124 165 33.3

Ñàìêè 99 104 141 31.4

C3H Ñàìöû 113 112 157 27.6

Ñàìêè 70 73 111 66.7

C3H.K Ñàìöû 104 115 131 44.0

Ò à á ë è ö à 19.3

Ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
íåêîòîðûõ ëèíèé ãðûçóíîâ, â ìåñÿöàõ

(Turturro et al., 1999)

Ëèíèÿ Ñàìöû Ñàìêè

C57BL/6 28 27

DBA2 27 23

B6D2F1 32 29

F344 24 26

BN 32 32

F344/BNF1 34 30



÷åñòâî â ãðóïïàõ, òàê êàê â ïðîòèâíîì ñëó÷àå íåêîòîðûå àëëåëè ìîãóò áûòü
óòåðÿíû è ãåíåòè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòèêà ñî âðåìåíåì ìîæåò èçìåíèòüñÿ.
Ñëåäóåò îòìåòèòü, îäíàêî, ÷òî ïîïóëÿöèè àóòáðåäíûõ æèâîòíûõ ïîääåðæè-
âàþòñÿ ñòàäíîé ðàçâîäêîé, ò. å. îíè äîñòàòî÷íî ãåíåòè÷åñêè áëèçêè.

Îäíîé èç âîçìîæíûõ ìîäåëåé, íåñêîëüêî óìåíüøàþùåé íåäîñòàò-
êè êàê èíáðåäíûõ, òàê è àóòáðåäíûõ ëèíèé ìûøåé, ÿâëÿþòñÿ ãåíåòè÷åñêè
ãåòåðîãåííûå æèâîòíûå, âòîðîå ïîêîëåíèå (F2) êîòîðûõ ÿâëÿåòñÿ ïîòîìñò-
âîì ÷åòûðåõ, à F3 — ïîòîìñòâîì âîñüìè ðîäèòåëüñêèõ ëèíèé (Nadon,
2006).

Ìû ïîëàãàåì, ÷òî ìíîãîëåòíèé îïûò èñïîëüçîâàíèÿ â ëàáîðàòîðèè, ïðî-
âîäÿùåé òàêèå èñïûòàíèÿ, òîé èëè èíîé ëèíèè ìûøåé ìîæåò ñòàòü îïðåäå-
ëÿþùèì ïðè âûáîðå ëèíèè ìûøåé èëè êðûñ äëÿ òåñòèðîâàíèÿ ãåðîïðîòåê-
òîðîâ. Ïðè âîçìîæíîñòè ìû èñïîëüçóåì â ñâîèõ èññëåäîâàíèÿõ âñå òðè òè-
ïà ìûøåé — èíáðåäíûõ, àóòáðåäíûõ è ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûõ.
Íàïðèìåð, ãåðîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò ìåëàòîíèíà íàìè áûë èçó÷åí íà èí-
áðåäíûõ ÑÂÀ, àóòáðåäíûõ SHR, òðàíñãåííûõ HER/2-neu, ìóòàíòíûõ
SAMP-1 è êîíòðîëüíûõ ê íèì SAMR-1 ìûøàõ, êðûñàõ, à òàêæå íåìàòîäàõ
è ïëîäîâûõ ìóøêàõ (ñì. ãëàâó 12).

Â ïîñëåäíèå ãîäû â ýêñïåðèìåíòàëüíîé ãåðîíòîëîãèè ïðè òåñòèðîâàíèè
ãåðîïðîòåêòîðîâ ñòàëè øèðîêî èñïîëüçîâàòüñÿ ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðî-
âàííûå (òðàíñãåííûå, íîêàóòíûå, ìóòàíòíûå) ìûøè ñ èçìåíåííîé ïðîäîë-
æèòåëüíîñòüþ æèçíè. Àðãóìåíòîì ïðîòèâ èõ èñïîëüçîâàíèÿ ñ òàêîé öåëüþ
ìîæåò áûòü ìàëîå ñîîòâåòñòâèå íîðìàëüíîìó ñòàðåíèþ ÷åëîâåêà. Îäíàêî
îíè ìîãóò áûòü íåçàìåíèìûìè ïðè èññëåäîâàíèè òåõ èëè èíûõ ñïåöèôè÷å-
ñêèõ ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ.

Â ðÿäå ðàáîò îáñóæäàåòñÿ ðîëü òàêèõ âàæíûõ äëÿ êîððåêòíîãî ïðîâåäå-
íèÿ ýêñïåðèìåíòîâ ôàêòîðîâ, êàê óñëîâèÿ ñîäåðæàíèÿ è äèåòà (Melby, Alt-
man, 1974; Ward, 1983; Anisimov, 1987; Turturro et al., 1999; Nadon, 2006).

19.3. ÏÐÎÃÐÀÌÌÛ ÈÇÓ×ÅÍÈß
ÏÎÒÅÍÖÈÀËÜÍÛÕ ÃÅÐÎÏÐÎÒÅÊÒÎÐÎÂ

Â 2000 ã. íàìè áûëà îáîñíîâàíî ïðåäëîæåíèå î ñîçäàíèè ìåæäóíàðîä-
íîé ïðîãðàììû îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè ïðèìåíåíèÿ ãåðî-
ïðîòåêòîðîâ (Anisimov, 2000). Åå äåÿòåëüíîñòü ìîãëà áû îñóùåñòâëÿòüñÿ
ïîä íàáëþäåíèåì Ïðîãðàììû ñòàðåíèÿ ÎÎÍ è Ìåæäóíàðîäíîé àññîöèàöèè
ãåðîíòîëîãèè, óñïåøíîå ñîòðóäíè÷åñòâî êîòîðûõ îáåñïå÷èëî ðàçðàáîòêó
Ïðîãðàììû ïî èññëåäîâàíèÿì ñòàðåíèÿ â XXI âåêå. Çà îñíîâó ìîæíî áûëî
áû âçÿòü õîðîøî çàðåêîìåíäîâàâøèå ñåáÿ ïðîãðàììó îöåíêè êàíöåðîãåííî-
ãî ðèñêà äëÿ ÷åëîâåêà õèìè÷åñêèõ âåùåñòâ è ïðîãðàììó îöåíêè ñðåäñòâ
ïðîôèëàêòèêè ðàêà, îñóùåñòâëÿåìûå Ìåæäóíàðîäíûì àãåíòñòâîì ïî èçó-
÷åíèþ ðàêà, ïóáëèêóþùåãî ñîîòâåòñòâóþùèå ñåðèè ìîíîãðàôèé è ðóêî-
âîäñòâ (Montesano et al., 1986; Vainio et al., 1992).
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Çàäà÷åé ïðîãðàììû ÿâëÿåòñÿ ïîäãîòîâêà ìåæäóíàðîäíîé ðàáî÷åé ãðóï-
ïîé ýêñïåðòîâ êðèòè÷åñêîãî îáçîðà, ñèñòåìû è ìåòîäîëîãèè îöåíêè äîêàçà-
òåëüñòâ ãåðîïðîòåêòîðíîé àêòèâíîñòè è ýôôåêòèâíîñòè ïðåïàðàòà èëè èíî-
ãî ñðåäñòâà. Ýêñïåðòû òàêæå ìîãóò äàâàòü ðåêîìåíäàöèè î íåîáõîäèìîñòè
äîïîëíèòåëüíûõ èññëåäîâàíèé.

Ïóáëèêàöèè ðåçóëüòàòîâ ðàáîòû ðàáî÷åé ãðóïïû ýêñïåðòîâ áóäóò ñî-
äåéñòâîâàòü íàöèîíàëüíûì è ìåæäóíàðîäíûì ó÷ðåæäåíèÿì çäðàâîîõðàíå-
íèÿ â ïëàíèðîâàíèè è ðåàëèçàöèè ïðîãðàìì îçäîðîâëåíèÿ è ïðîôèëàêòèêè
ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ è ïðèíÿòèè ðåøåíèé î ñîîòíîøåíèè ïîëü-
çà—ðèñê òàêèõ ïðîãðàìì. Ðàáî÷èå ãðóïïû ýêñïåðòîâ áóäóò äàâàòü òîëüêî
íàó÷íîå çàêëþ÷åíèå îá èìåþùèõñÿ äîêàçàòåëüñòâàõ ãåðîïðîòåêòîðíîé ýô-
ôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè ïðåïàðàòîâ è ñðåäñòâ, è íå ïðèçâàíû äàâàòü ðå-
êîìåíäàöèè íàöèîíàëüíûì èëè ìåæäóíàðîäíûì ïî ðåãóëèðîâàíèþ èëè çà-
êîíîäàòåëüñòâó ïðèìåíåíèÿ òåõ èëè èíûõ ïðåïàðàòîâ èëè ñðåäñòâ, ÷òî ÿâ-
ëÿåòñÿ èñêëþ÷èòåëüíîé ïðåðîãàòèâîé ýòèõ ó÷ðåæäåíèé èëè îðãàíèçàöèé.

Êðèòåðèè, êîòîðûå ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû äëÿ îöåíêè, äîëæíû áûòü
îïðåäåëåíû êàê ñòåïåíè äîêàçàííîñòè ýôôåêòèâíîñòè òåõ èëè èíûõ ðåêîìåí-
äàöèé ïî ïðèìåíåíèþ ãåðîïðîòåêòîðîâ. Òàêèõ ñòåïåíåé ìîæåò áûòü ÷åòûðå.

1. Èìåþòñÿ äîñòàòî÷íûå äîêàçàòåëüñòâà ýôôåêòèâíîñòè ñðåäñòâà, ïîä-
òâåðæäåííûå â ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ ìíîãîöåíòðîâûõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ
èññëåäîâàíèÿõ.

2. Ýôôåêòèâíîñòü ñðåäñòâà ïîäòâåðæäåíà ìíîãî÷èñëåííûìè ýêñïåðè-
ìåíòàëüíûìè èññëåäîâàíèÿìè íà æèâîòíûõ ðàçíûõ âèäîâ, òîãäà êàê äîñòà-
òî÷íûå äîêàçàòåëüñòâà ýôôåêòèâíîñòè â ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ ìíîãîöåíòðî-
âûõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ èññëåäîâàíèÿõ îòñóòñòâóþò èëè ïîëó÷åíû òîëüêî
â îòäåëüíûõ íàáëþäåíèÿõ.

3. Îá ýôôåêòèâíîñòè ñðåäñòâ èìåþòñÿ åäèíè÷íûå ñîîáùåíèÿ, ñòåïåíü
íàäåæíîñòè êîòîðûõ äîñòàòî÷íî âûñîêà.

4. Èìåþòñÿ åäèíè÷íûå íåïîäòâåðæäåííûå ñîîáùåíèÿ îá ýôôåêòèâíî-
ñòè ñðåäñòâà.

Ñëåäóåò ïðèçíàòü, ÷òî â íàñòîÿùåå âðåìÿ íåò íè îäíîãî ïðåïàðàòà, êî-
òîðûé ìîæíî áûëî áû îòíåñòè ê ãðóïïå 1, ò. å. ãåðîïðîòåêòîðíàÿ àêòèâ-
íîñòü êîòîðîãî áûëà áû áåçóñëîâíî äîêàçàíà íà ëþäÿõ. Ê ñðåäñòâàì, êîòî-
ðûå ìîæíî áûëî áû âêëþ÷èòü â ãðóïïó 2, ïî-âèäèìîìó, ñëåäóåò îòíåñòè
ìåëàòîíèí, äåãèäðîýïèàíäðîñòåðîí, ýïèòàëàìèí, òèìàëèí, àíòèäèàáåòè÷å-
ñêèå áèãóàíèäû, íåêîòîðûå àíòèîêñèäàíòû. Èìåþòñÿ ìíîãî÷èñëåííûå ïîä-
òâåðæäåíèÿ ãåðîïðîòåêòîðíîãî ýôôåêòà ýòèõ ïðåïàðàòîâ, ïîëó÷åííûå â ýê-
ñïåðèìåíòàõ íà æèâîòíûõ, à òàêæå ðÿä ïóáëèêàöèé îá ýôôåêòèâíîñòè èõ
ïðèìåíåíèÿ â êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêå (ñì. ãëàâó 12). Ïî-âèäèìîìó, ýòè ïðå-
ïàðàòû ÿâëÿþòñÿ íàèáîëåå âåðîÿòíûìè êàíäèäàòàìè äëÿ ïðîâåäåíèÿ ìíîãî-
öåíòðîâûõ ðàíäîìèçèðîâàííûõ êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé.

Â 2003 ã. Íàöèîíàëüíûì èíñòèòóòîì ñòàðåíèÿ ÑØÀ áûëà íà÷àòà Ïðî-
ãðàììà òåñòèðîâàíèÿ ñðåäñòâ âîçäåéñòâèÿ íà ñòàðåíèå (Interventions Testing
Program, ITP), ïðåäïîëàãàþùàÿ èñïîëüçîâàíèå ìûøåé äëÿ òåñòèðîâàíèÿ âå-
ùåñòâ ñ ãåðîïðîòåêòîðíîé àêòèâíîñòüþ è óëó÷øàþùèõ çäîðîâüå â ñòàð÷å-
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ñêîì âîçðàñòå (Warner et al., 2000; Nadon, 2006). Îïðåäåëåí è ïîïîëíÿåòñÿ
ñïèñîê âåùåñòâ, ýôôåêòèâíîñòü êîòîðûõ ïðåäïîëàãàåòñÿ îöåíèòü (ñì. âåá-
ñàéò: www.nia.nih.gov/research/InterventionsTestingProgram.asp). Ïî ýòîé
ïðîãðàììå óæå áûëè èçó÷åíû àñïèðèí, íîðäèãèäðîãóàðåòèíîâàÿ êèñëîòà,
íèòðîôëþîðîäèïðîôåí è 4-OHPBN (Nadon, 2006).

Ïðîòîêîë èñïûòàíèé ïî ïðîãðàììå ITP âêëþ÷àåò 2 ôàçû. Â òå÷åíèå
ïåðâîé ôàçû èçó÷àåòñÿ ñïîñîáíîñòü âåùåñòâà óâåëè÷èâàòü ïðîäîëæèòåëü-
íîñòü æèçíè. Ïðè ýòîì äîïîëíèòåëüíî îöåíèâàåòñÿ íåáîëüøîå ÷èñëî ïàðà-
ìåòðîâ, òàêèõ êàê àêòèâíîñòü æèâîòíûõ â ìîëîäîì è ñòàð÷åñêîì âîçðàñòå,
óðîâåíü ìåòàáîëè÷åñêèõ ãîðìîíîâ è ñóáïîïóëÿöèè Ò-ëèìôîöèòîâ. Âî âòî-
ðîé ôàçå èñïûòàíèé ïðåïàðàòû, ïîêàçàâøèå îáíàäåæèâàþùèå ðåçóëüòàòû,
ïîäâåðãàþòñÿ áîëåå èíòåíñèâíîìó èññëåäîâàíèþ ñ öåëüþ âûÿâëåíèÿ òàêèõ,
êîòîðûå ìîãóò áûòü èñïûòàíû â äàëüíåéøåì íà ëþäÿõ. Â ýòîé ôàçå ïðîèç-
âîäèòñÿ èññëåäîâàíèå ïîâåäåí÷åñêèõ ðåàêöèé (êîãíèòèâíûå è ïîâåäåí÷å-
ñêèå òåñòû), èçìåðåíèå îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà, ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîå èñ-
ñëåäîâàíèå ïàâøèõ æèâîòíûõ. Âñå óñëîâèÿ ñîäåðæàíèÿ, äèåòà è ïðîòîêîë
òåñòèðîâàíèÿ áûëè óíèôèöèðîâàíû è ñòàíäàðòèçèðîâàíû.

Âåñüìà ïåðñïåêòèâíûì ïðè îöåíêå ýôôåêòèâíîñòè ãåðîïðîòåêòîðîâ ìî-
æåò îêàçàòüñÿ èññëåäîâàíèå ñîâðåìåííûõ áèîìàðêåðîâ, îñíîâàííîå íà ìèê-
ðî÷èïîâîé òåõíîëîãèè, ò. å. èçó÷åíèå ýêñïðåññèè ãåíîâ, èìåþùèõ îòíîøåíèå
ê ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è äîëãîëåòèþ (Warner, 2004; Anisimov S. V.,
2007; Spindler, Mote, 2007).

19.4. ÌÅÒÎÄÈÊÀ ÎÖÅÍÊÈ ÂËÈßÍÈß
ÔÀÐÌÀÊÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÕ ÏÐÅÏÀÐÀÒÎÂ ÍÀ ÑÒÀÐÅÍÈÅ

È ÏÐÎÄÎËÆÈÒÅËÜÍÎÑÒÜ ÆÈÇÍÈ ÌÛØÅÉ

Â íàøåé ëàáîðàòîðèè áûë ðàçðàáîòàí è â òå÷åíèå ìíîãèõ ëåò óñïåøíî
èñïîëüçóåòñÿ ñòàíäàðòíûé ïðîòîêîë èñïûòàíèé ïîòåíöèàëüíûõ ãåðîïðî-
òåêòîðîâ, êîòîðûé âêëþ÷åí â èçäàííîå â 2007 ã. â ÑØÀ ðóêîâîäñòâî «Áèî-
ëîãèÿ ñòàðåíèÿ: Ìåòîäû è ïðîòîêîëû» (Anisimov et al., 2007).

Æèâîòíûå. Âûáîð ëèíèè. Ðåêîìåíäóåòñÿ èñïîëüçîâàòü äâå èëè áîëåå
ëèíèé ìûøåé îäíîâðåìåííî, êîìáèíèðóÿ àóòáðåäíûå è èíáðåäíûå ëèíèè.
Äîïîëíèòåëüíî ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûå
æèâîòíûå. Ëèíèè ìûøåé äîëæíû áûòü õîðîøî îõàðàêòåðèçîâàíû ãåíåòè-
÷åñêè, äîëæíû áûòü èçâåñòíû èõ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è ñïîíòàííàÿ
ïàòîëîãèÿ. Íàèáîëåå âàæíûì àñïåêòîì ÿâëÿåòñÿ äëèòåëüíûé îïûò ðàáîòû ñ
èñïîëüçóåìûìè ëèíèÿìè â ëàáîðàòîðèè, ãäå òàêîå èññëåäîâàíèå áóäåò âû-
ïîëíÿòüñÿ. Æåëàòåëüíî èñïîëüçîâàòü îáà ïîëà ìûøåé. Ïðè îãðàíè÷åííûõ
âîçìîæíîñòÿõ ïðåäïî÷òåíèå îòäàåòñÿ ñàìêàì, ïîñêîëüêó ñàìöû ïðè ãðóï-
ïîâîì ñîäåðæàíèè àãðåññèâíû è óáèâàþò áîëåå ñëàáûõ îñîáåé.

Óñëîâèÿ ñîäåðæàíèÿ. Æèâîòíûå äîëæíû ñîäåðæàòüñÿ ïðè ñòàíäàðòíîé
òåìïåðàòóðå è âëàæíîñòè. Òðåáîâàíèÿ ê âèâàðèþ è îáùèå òðåáîâàíèÿ óõîäà
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ïîäðîáíî îïèñàíû â ëèòåðàòóðå (Poiley, 1974; Van Zutphen et al., 2001). Ñà-
ìîê ìûøåé ñîäåðæàò â îäèíàêîâîì êîëè÷åñòâå íà êëåòêó (ïî 5, 7 èëè 10 ãî-
ëîâ) â êîíòðîëüíîé è ïîäîïûòíûõ ãðóïïàõ. Ñàìöû èç-çà àãðåññèâíîñòè ñî-
äåðæàòñÿ ïî îäíîìó â êëåòêå. Ñòàíäàðòíûé ðàçìåð êëåòêè äëÿ ãðóïïîâîãî
ñîäåðæàíèÿ ìûøåé 30�21�14 ñì. Â êîìíàòå äîëæåí ïîääåðæèâàòüñÿ ñòàí-
äàðòíûé ðåæèì îñâåùåíèÿ: 12 ÷ ñâåò : 12 ÷ òåìíîòà. Æèâîòíûå äîëæíû ïî-
ëó÷àòü ôèëüòðîâàííóþ âîäîïðîâîäíóþ âîäó è ñòàíäàðòíûé áðèêåòèðîâàí-
íûé êîðì áåç îãðàíè÷åíèÿ (åñëè íå ïðåäóñìàòðèâàþòñÿ ñïåöèàëüíûå óñëî-
âèÿ êîðìëåíèÿ èëè äèåòà).

Âîçðàñò â íà÷àëå âîçäåéñòâèÿ. Ïðè äîëãîâðåìåííûõ ýêñïåðèìåíòàõ
ââåäåíèÿ ïðåïàðàòîâ â ïîäîïûòíûõ ãðóïïàõ ñëåäóåò íà÷èíàòü â âîçðàñòå
2 ìåñÿöåâ, âñêîðå ïîñëå ïîëîâîãî ñîçðåâàíèÿ (ó ñàìîê îöåíèâàåòñÿ ïî îò-
êðûòèþ âëàãàëèùà). Â ñïåöèàëüíûõ ñëó÷àÿõ ìîæíî íà÷èíàòü ââåäåíèÿ â
áîëåå ïîçäíåì âîçðàñòå.

Ðàíäîìèçàöèÿ æèâîòíûõ. Ïåðåä íà÷àëîì ââåäåíèÿ ïðåïàðàòîâ (çà
1—2 íåäåëè) æèâîòíûå ñëó÷àéíûì îáðàçîì ðàçäåëÿþòñÿ íà êîíòðîëüíóþ è
ïîäîïûòíûå ãðóïïû. Êîëè÷åñòâî æèâîòíûõ äîëæíî áûòü äîñòàòî÷íûì äëÿ
äàëüíåéøåé ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêè ðåçóëüòàòîâ (îáû÷íî 30—50 ãîëîâ â
êàæäîé ãðóïïå).

Ñïîñîá ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà, äîçà è ðåæèì ââåäåíèÿ. Îïòèìàëüíûì
ÿâëÿåòñÿ ââåäåíèå ïðåïàðàòà ñ ïèòüåâîé âîäîé èëè äîáàâëåíèå åãî â êîðì.
Ïðè ïëîõîé ðàñòâîðèìîñòè âåùåñòâà â âîäå äîïóñòèìî åãî ïðåäâàðèòåëü-
íîå ðàñòâîðåíèå â íåáîëüøîì êîëè÷åñòâå ýòàíîëà ñ ïîñëåäóþùèì ðàçâåäå-
íèåì â âîäå äî íóæíîé êîíöåíòðàöèè. Äëÿ áîëåå òî÷íîé äîçèðîâêè ìîæíî
èñïîëüçîâàòü ââåäåíèå âîäíûõ ðàñòâîðîâ èëè ñóñïåíçèé ïðåïàðàòîâ â 1 %
ðàñòâîðå êðàõìàëà ÷åðåç æåëóäî÷íûé çîíä 3—5 ðàç â íåäåëþ.

Ïðè íåîáõîäèìîñòè ïàðåíòåðàëüíîãî ââåäåíèÿ èñïûòóåìîãî ïðåïàðàòà
åãî ðàñòâîðû â ñîîòâåòñòâóþùåé êîíöåíòðàöèè ââîäÿòñÿ 1 ðàç â íåäåëþ
ïîäêîæíî â îáúåìå 0.1 ìë. Âíóòðèáðþøèííîå ââåäåíèå ÿâëÿåòñÿ áîëåå
ñòðåññèðóþùèì è óâåëè÷èâàåò ðèñê èíôèöèðîâàíèÿ.

Ðåêîìåíäóåòñÿ ââåäåíèå èñïûòóåìîãî âåùåñòâà â 2—3 äîçàõ, âêëþ÷àÿ
äîçó, â êîòîðîé ïðåäïîëàãàåòñÿ åãî ââåäåíèå ÷åëîâåêó. Ìàêñèìàëüíàÿ äîçà
íå äîëæíà ïðåâûøàòü ìàêñèìàëüíî ïåðåíîñèìóþ äîçó (MTD). Ðåêîìåíäó-
åòñÿ ïîñòîÿííîå ââåäåíèå ïðåïàðàòà äî åñòåñòâåííîé ãèáåëè æèâîòíûõ, îä-
íàêî äîïóñòèìî êóðñîâîå ââåäåíèå ïðåïàðàòîâ, îñîáåííî ãîðìîíîâ. Â òàêèõ
ñëó÷àÿõ ïðåïàðàò ââîäÿò 5 äíåé ïîäðÿä, à çàòåì äåëàþò 3-íåäåëüíûé ïåðå-
ðûâ âî ââåäåíèÿõ (Rhomberg et al., 2007).

Íàáëþäåíèå çà æèâîòíûìè. Â òå÷åíèå âñåãî ýêñïåðèìåíòà äîëæíî
áûòü îáåñïå÷åíî åæåäíåâíîå íàáëþäåíèå çà æèâîòíûìè, ðåãóëÿðíàÿ ðåãè-
ñòðàöèÿ êîëè÷åñòâà âûïèòîé æèäêîñòè è ïîòðåáëåííîãî êîðìà (åæåìåñÿ÷-
íî), èçìåðåíèå òåìïåðàòóðû òåëà, ôèçè÷åñêîé ñèëû è àêòèâíîñòè, èññëåäî-
âàíèå ýñòðàëüíîé ôóíêöèè (ó ñàìîê). Çà æèâîòíûìè íàáëþäàþò äî èõ åñòå-
ñòâåííîé ñìåðòè. Äîïóñòèìî óìåðùâëåíèå æèâîòíûõ, íàõîäÿùèõñÿ â ñî-
ñòîÿíèè êðàéíåé ñëàáîñòè. Â ïðîòîêîëå ðåãèñòðèðóåòñÿ äàòà ãèáåëè è
âîçðàñò æèâîòíîãî (â äíÿõ) íà ìîìåíò åãî ãèáåëè. Ïîÿâëåíèå îïóõîëåé ìî-
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ëî÷íûõ æåëåç è äðóãèõ âèäèìûõ íîâîîáðàçîâàíèé ó ìûøåé, à òàêæå ïàòî-
ëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé ðåãèñòðèðóåòñÿ â ïðîòîêîëå (îòìå÷àåòñÿ äàòà è ñðîê
îáíàðóæåíèÿ â ñóòêàõ). Îáíàðóæåííóþ îïóõîëü åæåíåäåëüíî èçìåðÿþò
øòàíãåíöèðêóëåì ïî ìàêñèìàëüíîìó äèàìåòðó è îòìå÷àþò ìàêñèìàëüíûé
äèàìåòð (â ñì) íà ñïåöèàëüíîé ñõåìå.

Ïîòðåáëåíèå êîðìà. Ýòîò ïàðàìåòð èçìåðÿåòñÿ åæåìåñÿ÷íî íà ïðîòÿ-
æåíèè âñåãî ýêñïåðèìåíòà. 10 ã êîðìà íà 1 ìûøü ïîìåùàþò â êîíòåéíåð
äëÿ êîðìà â êëåòêå è ÷åðåç 24 ÷ âçâåøèâàþò êîëè÷åñòâî íåñúåäåííîãî êîð-
ìà, îñòàâøåãîñÿ â êîíòåéíåðå èëè íà äíå êëåòêè. Ðåçóëüòàò ðåãèñòðèðóåòñÿ
â ã/ìûøü/ñóò.

Ïîòðåáëåíèå âîäû òàêæå èçìåðÿåòñÿ åæåìåñÿ÷íî. Â åìêîñòü íàëèâàåò-
ñÿ ïèòüåâàÿ âîäà èëè ðàñòâîð ñ òåñòèðóåìûì âåùåñòâîì â êîëè÷åñòâå 10 ìë
íà ìûøü è èçìåðÿþò ïîòðåáëåíèå ÷åðåç 24 ÷. Ðåçóëüòàò ðåãèñòðèðóåòñÿ
â ìë/ìûøü/ñóò.

Òåìïåðàòóðà òåëà èçìåðÿåòñÿ 1 ðàç â 3 ìåñÿöà. Ìûøü ôèêñèðóåòñÿ â
îáû÷íîì ïîëîæåíèè, ñèäÿùåé íà ïðóòüÿõ êëåòêè ñ ïîäíÿòûì õâîñòîì. Ñìî-
÷åííûé ãëèöåðèíîì ýëåêòðîä ýëåêòðîííîãî òåðìîìåòðà ââîäÿò â ïðÿìóþ
êèøêó íà ãëóáèíó 1 ñì. Ïåðâîíà÷àëüíî òåìïåðàòóðà ìîæåò ñíèæàòüñÿ èç-çà
ñòðåññà è àíãèîñïàçìà. Ïîýòîìó íåîáõîäèìî íåêîòîðîå âðåìÿ âûæäàòü, ïî-
êà ìûøü íå óñïîêîèòñÿ è òåìïåðàòóðà íå ñòàáèëèçèðóåòñÿ.

Ýñòðàëüíàÿ ôóíêöèÿ. Êàæäûå 3 ìåñÿöà â òå÷åíèå 3 ïîñëåäîâàòåëüíûõ
íåäåëü åæåäíåâíî èññëåäóþòñÿ âëàãàëèùíûå ìàçêè äëÿ èäåíòèôèêàöèè
ñòàäèé ýñòðàëüíîãî öèêëà (Nelson et al., 1982). Îöåíèâàþòñÿ ñëåäóþùèå ïà-
ðàìåòðû: äëèòåëüíîñòü êàæäîãî ýñòðàëüíîãî öèêëà (îò ïåðâîãî äíÿ ýñòðóñà
äî ïåðâîãî äíÿ ýñòðóñà ñëåäóþùåãî öèêëà); ñîîòíîøåíèå ôàç ýñòðàëüíîãî
öèêëà, ÷àñòîòà êîðîòêèõ, ñðåäíèõ è äëèííûõ ýñòðàëüíûõ öèêëîâ (<5 äíåé,
5—7 äíåé, >7 äíåé); ÷àñòîòà æèâîòíûõ ñ ðåãóëÿðíûìè è íåðåãóëÿðíûìè
öèêëàìè; ÷àñòîòà ïåðñèñòèðóþùåãî ýñòðóñà (â %).

Äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü æèâîòíûõ. Êàæäûå 3 ìåñÿöà èññëåäóåòñÿ
äâèãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü ìûøåé â òåñòå «îòêðûòîå ïîëå». Äëÿ ýòîãî æè-
âîòíûõ êàæäîé ýêñïåðèìåíòàëüíîé ãðóïïû ïî îäíîìó ïîìåùàþò â ïëàñòè-
êîâóþ êàìåðó ðàçìåðîì 30�21�9 ñì, äíî êîòîðîé áûëî ðàñ÷åð÷åíî íà
êâàäðàòû 5�5 ñì: 5 êâàäðàòîâ ïî äëèíå è 4 — ïî øèðèíå. Â òå÷åíèå 10 ìèí
íàáëþäàþò çà ïåðåìåùåíèÿìè ìûøè â «îòêðûòîì ïîëå» è ôèêñèðóþò ñëå-
äóþùèå ïàðàìåòðû ïîâåäåíèÿ:

1) êîëè÷åñòâî ïåðåñå÷åííûõ êâàäðàòîâ ïîëÿ (êâàäðàò ñ÷èòàåòñÿ ïåðåñå-
÷åííûì, åñëè æèâîòíîå ïåðåñòóïèëî åãî ãðàíèöó õîòÿ áû äâóìÿ ëàïàìè),

2) ÷èñëî âåðòèêàëüíûõ ñòîåê (æèâîòíîå ïîäíèìàåòñÿ íà çàäíèå ëàïû),
3) äëèòåëüíîñòü ðåàêöèè ãðóìèíãà ìîðäû, òåëà è ãåíèòàëèé.
Äëÿ èñêëþ÷åíèÿ îðèåíòèðîâî÷íîé ðåàêöèè, ñâÿçàííîé ñ çàïàõàìè, ïî-

ñëå êàæäîãî æèâîòíîãî ïîë êàìåðû ïðîòèðàþò âëàæíîé òðÿïêîé. Òåñòèðî-
âàíèå ïðîâîäèòñÿ â âîçðàñòå 6, 9, 12 è 18 ìåñÿöåâ â äíåâíîå âðåìÿ â èíòåð-
âàëå ñ 10 äî 17 ÷.

Ôèçè÷åñêàÿ ñèëà è óòîìëÿåìîñòü. Èññëåäîâàíèÿ ïðîâîäÿòñÿ òàêæå
êàæäûå 3 ìåñÿöà â äíåâíûå ÷àñû. Ìûøåé ïîäâåøèâàþò íà ñòðóíó, íàòÿíó-
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òóþ íà âûñîòå 75—80 ñì, òàê, ÷òîáû îíè öåïëÿëèñü ïåðåäíèìè ëàïàìè è
âèñåëè íà âåðåâêå äî ìîìåíòà óòîìëåíèÿ è ïàäåíèÿ. Ðåãèñòðèðóåòñÿ âðåìÿ,
÷åðåç êîòîðîå ìûøè ïåðåñòàþò óäåðæèâàòüñÿ íà ñòðóíå è ïàäàþò. ×åðåç
20 ìèí ìûøåé ïîäâåøèâàþò âòîðîé ðàç è ñíîâà èçìåðÿþò âðåìÿ äî ïàäå-
íèÿ. Âðåìÿ âûðàæàþò â ñåêóíäàõ è íàõîäÿò ñðåäíåå çíà÷åíèå èç äâóõ ïîêà-
çàòåëåé, âûñ÷èòûâàþò ñóììó, à òàêæå ðàçíèöó ìåæäó âðåìåíåì ïåðâîãî è
âòîðîãî ïàäåíèÿ, ÷òî ìîæåò ñëóæèòü ïîêàçàòåëåì âîññòàíîâëåíèÿ ñèë. Êðî-
ìå òîãî, ó÷èòûâàÿ âåñ ïîäâåøèâàåìûõ æèâîòíûõ, âû÷èñëÿþò îòíîøåíèå
ìàññû ìûøè êî âðåìåíè åå ïåðâîãî è âòîðîãî âèñåíèÿ è âðåìåíè âèñåíèÿ ê
ìàññå æèâîòíîãî. Èç ýòèõ ïîêàçàòåëåé òàêæå íàõîäÿò ñðåäíåå çíà÷åíèå,
ñóììó è ðàçíèöó. Â ãðóïïàõ ïîäñ÷èòûâàþò òå æå ïîêàçàòåëè, íî óæå ïî
êëàññàì â çàâèñèìîñòè îò âåñà æèâîòíûõ.

Ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå. Çà æèâîòíûìè íàáëþäàþò äî
èõ åñòåñòâåííîé ãèáåëè. Âñåõ ïàâøèõ èëè óáèòûõ â ñîñòîÿíèè êðàéíåé ñëà-
áîñòè æèâîòíûõ âñêðûâàþò. Íà àóòîïñèè îñìàòðèâàþò êîæó è âñå âíóò-
ðåííèå îðãàíû. Ïðè ýòîì âûÿâëåííûå íîâîîáðàçîâàíèÿ êëàññèôèöèðóþò
ñîãëàñíî ðåêîìåíäàöèÿì Ìåæäóíàðîäíîãî àãåíòñòâà ïî èçó÷åíèþ ðàêà
(ÌÀÈÐ) êàê «ôàòàëüíûå» (ò. å. ïîñëóæèâøèå íåïîñðåäñòâåííîé ïðè÷èíîé
ãèáåëè æèâîòíûõ) èëè êàê «ñëó÷àéíûå» (â ñëó÷àÿõ, êîãäà æèâîòíîå ïîãèá-
ëî îò äðóãèõ ïðè÷èí) (Gart et al., 1986). Âñå îïóõîëè, à òàêæå òêàíè è îðãà-
íû, ïîäîçðèòåëüíûå íà íàëè÷èå îïóõîëåâîãî ðîñòà, âûðåçàþò è ôèêñèðóþò
â 10 % íåéòðàëüíîì ôîðìàëèíå. Ïîñëå ðóòèííîé ãèñòîëîãè÷åñêîé îáðàáîò-
êè òêàíè çàëèâàþò â ïàðàôèí. Ãèñòîëîãè÷åñêèå ñðåçû òîëùèíîé 5—7 m
îêðàøèâàþò ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì è èçó÷àþò ìèêðîñêîïè÷åñêè. Ïðè
äèàãíîñòèêå îïóõîëåé èñïîëüçóåòñÿ ãèñòîëîãè÷åñêàÿ êëàññèôèêàöèÿ îïóõî-
ëåé, ïðåäëîæåííàÿ ÌÀÈÐ (Turusov, Mohr, 1994).

Ïàðàìåòðû ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè. Ïðè îöåíêå äèíàìèêè âûæè-
âàåìîñòè ðàññ÷èòûâàþò ñðåäíþþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (ÑÏÆ) âñåõ
æèâîòíûõ, à òàêæå 10 % ìàêñèìàëüíî ïðîæèâøèõ ìûøåé, ìåäèàíó è ìàê-
ñèìàëüíóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (Ìèõàëüñêèé è äð., 2007). Ïðè ðàñ÷å-
òå êèíåòè÷åñêèõ ïàðàìåòðîâ ïîïóëÿöèîííîãî ñòàðåíèÿ èñïîëüçóåòñÿ ìî-
äåëü Ãîìïåðòöà äëÿ ôóíêöèè âûæèâàíèÿ:

S x x( ) exp – [exp( ) – ] ,= ⎧⎨⎩
⎫⎬⎭

β
α

α 1

ãäå ïàðàìåòðû a è b ñâÿçàíû ñ ïîïóëÿöèîííîé ñêîðîñòüþ ñòàðåíèÿ è íà-
÷àëüíîé ñèëîé ñìåðòíîñòè ñîîòâåòñòâåííî. Ïàðàìåòð a ÷àñòî õàðàêòåðèçó-
åòñÿ òàêæå âåëè÷èíîé âðåìåíè óäâîåíèÿ ñèëû ñìåðòíîñòè (mortality rate do-
ubling time, MRDT), ðàññ÷èòûâàåìîé êàê ln(2)/a. Äëÿ àíàëèçà âûæèâàåìî-
ñòè èñïîëüçóåòñÿ ìåòîä Êîêñà (Cox, Oakes, 1996). Äëÿ êàæäîé ãðóïïû
ðàññ÷èòûâàþòñÿ íåïàðàìåòðè÷åñêèå îöåíêè Êàïëàíà—Ìåéåðà óñëîâíûõ
ôóíêöèé äîæèòèÿ (Kaplan, Meier, 1958).

Ñòàòèñòèêà. Ïðè ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêå ðåçóëüòàòîâ îïûòîâ èñ-
ïîëüçóþòñÿ ìåòîäû âàðèàöèîííîé ñòàòèñòèêè ñ èñïîëüçîâàíèåì ïàêåòà ñòà-
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òèñòè÷åñêèõ ïðîãðàìì STATGRAPH. Ðàññ÷èòûâàþòñÿ ïàðàìåòðû óðàâíå-
íèÿ ðåãðåññèè äëÿ êðèâûõ âîçðàñòíîé äèíàìèêè âåñà òåëà. Äîñòîâåðíîñòü
ðàçëè÷èé îöåíèâàþò ïî êðèòåðèÿì t Ñòüþäåíòà, íåïàðàìåòðè÷åñêîìó êðè-
òåðèþ Âèëêîêñîíà—Ìàííà—Óèòíè, òî÷íûì ìåòîäîì Ôèøåðà èëè c2

(McKnight, Crowley, 1984; Taron, 1975). Ïðè îöåíêå ðàçëè÷èé â ÷àñòîòå
íîâîîáðàçîâàíèé èñïîëüçóåòñÿ ðåêîìåíäîâàííûé ÌÀÈÐ ìåòîä êîìáè-
íèðîâàííûõ òàáëèö êîíòèíãåíòíîñòè, ðàññ÷èòàííûõ ðàçäåëüíî äëÿ ôà-
òàëüíûõ è ñëó÷àéíûõ îïóõîëåé ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû CARTEST (Gart
et al., 1986). Ïðè àíàëèçå âûæèâàåìîñòè è ðèñêà ðàçâèòèÿ îïóõîëåé èñïîëü-
çóåòñÿ ëîã-ðàíê òåñò (Cox, Oakes, 1996). Ïðèìåðû ïðèìåíåíèÿ ðàçëè÷íûõ
ñîâðåìåííûõ ïîäõîäîâ ïðè ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêå ðåçóëüòàòîâ äîëãî-
ñðî÷íûõ ýêñïåðèìåíòîâ ïðèâåäåíû â êíèãå «Ãåðîíòîëîãèÿ in silico...»
(2007).

Îïèñàííàÿ ìåòîäèêà òåñòèðîâàíèÿ áûëà èñïîëüçîâàíà íàìè ïðè èçó-
÷åíèè ãåðîïðîòåêòîðíîé àêòèâíîñòè ðÿäà ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ
è âåùåñòâ (ìåëàòîíèíà, àíòèäèàáåòè÷åñêèõ áèãóàíèäîâ, äèàáåíîëà, ýïèòà-
ëàìèíà, ýïèòàëîíà, òèìàëèíà, òèìîãåíà, âèëîíà, íåéðîíîëà, äåëüòàðàíà, àê-
âàëåíà, ÿíòàðíîé êèñëîòû è äð.) (ñì. ãëàâó 12). Íåêîòîðûå õàðàêòåðèñòèêè
èñïîëüçîâàííûõ â ýòèõ îïûòàõ ìûøåé ïðèâåäåíû â òàáë. 18.5 (ñì. ãëà-
âó 18).

19.5. ÊËÈÍÈ×ÅÑÊÈÅ ÈÑÏÛÒÀÍÈß ÏÐÅÏÀÐÀÒÎÂ,
ÓÂÅËÈ×ÈÂÀÞÙÈÕ ÏÐÎÄÎËÆÈÒÅËÜÍÎÑÒÜ ÆÈÇÍÈ

Òû ìîæåøü ëè íå óìåðåòü, ñòàðèê,
È çàìåíèòü îêòÿáðü öâåòóùèì ìàåì?

Èãîðü Ñåâåðÿíèí

Íà ïåðâûé âçãëÿä, êëèíè÷åñêèå èñïûòàíèÿ è óòâåðæäåíèå ïîêàçàíèé ê
ïðåïàðàòàì, óâåëè÷èâàþùèì ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ÷åëîâåêà, ÿâëÿåòñÿ
çàäà÷åé, çàâåäîìî îáðå÷åííîé íà íåóäà÷ó, åñëè âîîáùå âûïîëíèìîé. Ïî-
ñêîëüêó òàêèå ëåêàðñòâà äîëæíû íàçíà÷àòüñÿ âïîëíå çäîðîâûì ëþäÿì è â
òå÷åíèå äëèòåëüíîãî ñðîêà, èíîãäà íà ïðîòÿæåíèè äåñÿòèëåòèé, òî î÷åâèä-
íî, ÷òî ê èõ áåçîïàñíîñòè äîëæíû ïðåäúÿâëÿòüñÿ èñêëþ÷èòåëüíî âûñîêèå
òðåáîâàíèÿ. Ïðåæäå âñåãî ýòî êàñàåòñÿ ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ, âåðîÿòíîñòü
ðàçâèòèÿ êîòîðûõ äîëæíà ïðàêòè÷åñêè áûòü íóëåâîé. Åñëè ïðè òàêèõ èñïû-
òàíèÿõ óñòàíîâëåíî ñíèæåíèå ñìåðòíîñòè, òî áóäóò íåîáõîäèìû äëèòåëü-
íûå ìíîãîëåòíèå, äàæå â òå÷åíèå äåñÿòèëåòèé, êëèíè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ.
Âñå ýòî ñîçäàåò äîïîëíèòåëüíûå òðóäíîñòè, ïîñêîëüêó â òå÷åíèå ñòîëü áîëü-
øèõ ïåðèîäîâ âðåìåíè ìîãóò èçìåíÿòüñÿ êàê çàêîíîäàòåëüñòâî, êàñàþùååñÿ
ïàòåíòíûõ ïðàâ, òàê è ðåãóëÿòîðíûå òðåáîâàíèÿ ê ñàìèì èñïûòàíèÿì (Hefti,
Bales, 2006). Âàæíûì àñïåêòîì ïðîáëåìû ÿâëÿþòñÿ ýòè÷åñêèå òðåáîâàíèÿ ê
èõ ïðîâåäåíèþ è âîïðîñû ñòàíäàðòèçàöèè. Ñëåäóåò ïðèçíàòü, ÷òî â íàñòîÿ-
ùåå âðåìÿ îòñóòñòâóþò íîðìàòèâíûå äîêóìåíòû, ðåãëàìåíòèðóþùèå ïðî-
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âåäåíèå êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé ïðåïàðàòîâ, ïðåäíàçíà÷åííûõ äëÿ óâåëè-
÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ÷åëîâåêà (Warner, 2004).

Ïîïûòêè îöåíèòü ãåðîïðîòåêòîðíîå äåéñòâèå ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ïðå-
ïàðàòîâ èëè èíûõ âîçäåéñòâèé ó ëþäåé âåñüìà íåìíîãî÷èñëåííû. Â èññëå-
äîâàíèè, âûïîëíåííîì L. Fontana è ñîàâò. (2004), îöåíèâàëàñü ýôôåêòèâ-
íîñòü îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ó ëþäåé, ñîáëþäàâøèõ òàêóþ äè-
åòó â ñðåäíåì â òå÷åíèå 6 ëåò, ïî ñðàâíåíèþ ñ ïîäîáðàííûìè ïî âîçðàñòó è
äðóãèì ïàðàìåòðàì çäîðîâûìè ëþäüìè, ïðèäåðæèâàâøèìèñÿ îáû÷íîé àìå-
ðèêàíñêîé äèåòû. Ñðåäíèé âîçðàñò 18 èñïûòóåìûõ áûë 50 � 10 ëåò (îò 35
äî 82 ëåò), âñå îíè íå êóðèëè, íå èìåëè õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé è íå ïðè-
íèìàëè ãèïîëèïèäåìè÷åñêèõ, àíòèãèïåðòåíçèâíûõ èëè äðóãèõ ëåêàðñòâ.
Èñïûòóåìûå ïîòðåáëÿëè åæåäíåâíî îò 1112 äî 1958 êÊàë. Â èõ ðàöèîí âõî-
äèëè ôðóêòû, îâîùè, îðåõè, çëàêè, ïðîòåèíû è ìÿñî. 26 % êàëîðèé îíè ïî-
ëó÷àëè èç áåëêîâ, 28 % èç æèðîâ è 46 % èç óãëåâîäîâ. Íèêòî èç íèõ íå óïî-
òðåáëÿë ñëàäêèå íàïèòêè, çàêóñêè è äåñåðò. Ëèöà, âîøåäøèå â êîíòðîëüíóþ
ãðóïïó (18 ÷åëîâåê), ïîòðåáëÿëè 1976—3537 êÊàë â äåíü è íå èìåëè íèêà-
êèõ îãðàíè÷åíèé â ñëàäêîì. Â ðåçóëüòàòå áûëî óñòàíîâëåíî, ÷òî ó ëèö, ïðè-
äåðæèâàâøèõñÿ êàëîðèéíî îãðàíè÷åííîé äèåòû, áûë ìåíüøå âåñ òåëà, óðî-
âåíü îáùåãî õîëåñòåðèíà, ëèïîïðîòåèíîâ íèçêîé ïëîòíîñòè, òðèãëèöåðèäû,
ãëþêîçû, èíñóëèíà, Ñ-ðåàêòèâíîãî áåëêà, òðîìáîöèòàðíîãî ôàêòîðà ðîñòà
ÀÂ (PDGF-AB), ñèñòîëè÷åñêîãî è äèàñòîëè÷åñêîãî àðòåðèàëüíîãî äàâëå-
íèÿ, è âûøå óðîâåíü ëèïîïðîòåèíîâ âûñîêîé ïëîòíîñòè, ÷åì â êîíòðîëüíîé
ãðóïïå. Ë. Õåéôëèê (1999) ñîîáùèë îá ýêñïåðèìåíòå, ïðîâîäèâøåìñÿ â òå-
÷åíèå 30 ëåò â Èñïàíèè, ïðè êîòîðîì îäíîé ãðóïïå êëèíè÷åñêè íîðìàëüíûõ
ëþäåé, æèâøèõ â äîìå ïðåñòàðåëûõ, äàâàëè ïèùó ñ îãðàíè÷åííûì ÷èñëîì
êàëîðèé, à ëþäè â êîíòðîëüíîé ãðóïïå ïèòàëèñü, êàê îáû÷íî. ×åðåç 3 ãîäà â
ãðóïïå, ïîòðåáëÿâøåé îãðàíè÷åííîå ÷èñëî êàëîðèé, áîëåçíè ñòàëè ñëó÷àòü-
ñÿ â äâà ðàçà ðåæå è áûëî çàðåãèñòðèðîâàíî âïîëîâèíó ìåíüøå ñìåðòåé,
÷åì â ãðóïïå, êîòîðàÿ ïèòàëàñü íîðìàëüíî.

Êàê ïîêàçàëè èññëåäîâàíèÿ, âûïîëíåííûå â Èíñòèòóòå ãåðîíòîëîãèè
ÀÌÍ Óêðàèíû, óäîáíûì îáúåêòîì äëÿ èçó÷åíèÿ ýôôåêòèâíîñòè ãåðîïðî-
òåêòîðîâ ÿâëÿþòñÿ ëþäè ñ ïðèçíàêàìè óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ (Êîðêóøêî
è äð., 2002). Ïî äàííûì Î. Â. Êîðêóøêî è ñîàâò. (2002) ê òàêîé êàòåãîðèè
ìîãóò áûòü îòíåñåíû ëèöà, ñòðàäàþùèå èøåìè÷åñêîé áîëåçíüþ ñåðäöà. Àâ-
òîðû ïîëàãàþò, ÷òî èøåìè÷åñêàÿ áîëåçíü ñåðäöà ÿâëÿåòñÿ ðåçóëüòàòîì
óñêîðåííîãî ðàçâèòèÿ âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòåìû
è îðãàíèçìà â öåëîì. Â ìîíîãðàôèè Î. Â. Êîðêóøêî è ñîàâò. (2002) ïðèâî-
äèòñÿ ïîäðîáíîå îïèñàíèå ìåòîäèêè îöåíêè ãåðîïðîòåêòîðíîãî ýôôåêòà
ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ íà ïðèìåðå èññëåäîâàíèÿ ïåïòèäíûõ ïðåïà-
ðàòîâ òèìóñà è ýïèôèçà. Ýôôåêòèâíîñòü ïðåïàðàòîâ îöåíèâàëàñü íà îñíîâà-
íèè äèíàìèêè ïîêàçàòåëåé ñóáúåêòèâíîãî ñîñòîÿíèÿ, ôóíêöèîíàëüíîãî âîç-
ðàñòà ôèçèîëîãè÷åñêèõ ñèñòåì îðãàíèçìà, ïàðàìåòðîâ ôèçè÷åñêîé è óìñò-
âåííîé ðàáîòîñïîñîáíîñòè, èììóíèòåòà, êîñòíîé òêàíè, îáåçâðåæèâàþùåé
ñïîñîáíîñòè ïå÷åíè, ëèïèäíîãî ñïåêòðà êðîâè, òîëåðàíòíîñòè ê óãëåâîäàì,
êèñëîðîäíîãî òêàíåâîãî îáìåíà, âåãåòàòèâíîé ðåãóëÿöèè è ôóíêöèîíàëüíî-
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ãî ñîñòîÿíèÿ æåëåç âíóòðåííåé ñåêðåöèè. Âàæíî îòìåòèòü, ÷òî èññëåäîâà-
íèå âûïîëíÿëîñü â òå÷åíèå 6—12 ëåò è êðèòåðèåì ýôôåêòèâíîñòè èçó÷åí-
íûõ â êëèíèêå ïðåïàðàòîâ òèìóñà è ýïèôèçà ÿâèëîñü ñíèæåíèå ñìåðòíîñòè
ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ ãåðîïðîòåêòîðû, ïðè ñðàâíåíèè ñ ãðóïïîé êîíò-
ðîëüíûõ ïàöèåíòîâ (Êîðêóøêî è äð., 2002, 2006).

19.6. ÌÅÄÈÖÈÍÀ ÀÍÒÈÑÒÀÐÅÍÈß: ÌÈÔÛ È ÐÅÀËÜÍÎÑÒÜ

×òî äîñòèãíóòî? ß â äóðàêàõ.
Æèçíü òàêàÿ êîðîòêàÿ!

Àíäðåé Âîçíåñåíñêèé

Â ïîñëåäíèå ãîäû âñå áîëüøåå âíèìàíèå ó÷åíûõ è ñïåöèàëèñòîâ ïðè-
âëåêàåò ïðîáëåìà âìåøàòåëüñòâà â ïðîöåññ ñòàðåíèÿ. Ïðîâîäèòñÿ áîëüøîå
êîëè÷åñòâî êîíôåðåíöèé è êîíãðåññîâ, ïîñâÿùåííûõ àíòèñòàðåíèþ, èçäà-
åòñÿ îãðîìíîå ÷èñëî íàó÷íûõ è íàó÷íî-ïîïóëÿðíûõ êíèã, ïîÿâèëèñü ñïåöè-
àëèçèðîâàííûå íàó÷íûå æóðíàëû ïî ýòîé ïðîáëåìå, íàïðèìåð Journal of
Anti-Aging (íåäàâíî ñìåíèâøèé ñâîå íàçâàíèå íà Rejuvenation Research),
Journal of European Anti-Ageing Medicine and British Anti-Ageing Medical
Journal è äðóãèå, èçäàþòñÿ ðàññ÷èòàííûå íà øèðîêóþ ïóáëèêó ïîïóëÿðíûå
æóðíàëû, ðåêëàìèðóþùèå ðàçëè÷íûå ñðåäñòâà äëÿ çàìåäëåíèÿ ñòàðåíèÿ.
Ïîÿâèëèñü î÷åíü àêòèâíûå îáùåñòâà, íàïðèìåð Àìåðèêàíñêàÿ àêàäåìèÿ
ìåäèöèíû àíòèñòàðåíèÿ, âîçãëàâëÿåìàÿ Ðîáåðòîì Êëàòöåì (Robert Klatz),
èëè Åâðîïåéñêîå îáùåñòâî àíòèñòàðåíèÿ, ïðîâîäÿùèå åæåãîäíûå êîíãðåñ-
ñû, ñîáèðàþùèå ìíîãèå òûñÿ÷è ó÷àñòíèêîâ. Âñå ýòî ñâèäåòåëüñòâóåò êàê î
âîçðàñòàþùåì èíòåðåñå îáùåñòâà â öåëîì ê ïðîáëåìå ïîñòàðåíèÿ íàñåëå-
íèÿ, òàê è îïðåäåëåííîì êîììåð÷åñêîì óñïåõå ôàðìàöåâòè÷åñêèõ êîìïà-
íèé, ïîëó÷àþùèõ áàñíîñëîâíûå ïðèáûëè îò ïðîäàæè ðàçíîîáðàçíûõ
ñðåäñòâ, ðåêëàìèðóåìûõ êàê ñðåäñòâà àíòèñòàðåíèÿ.

Âìåñòå ñ òåì â íàñòîÿùåå âðåìÿ îòñóòñòâóþò äîêàçàòåëüñòâà, ÷òî âîç-
äåéñòâèÿìè íà ïðîöåññ ñòàðåíèÿ ìîæíî óâåëè÷èòü îæèäàåìóþ ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè ÷åëîâåêà. Ñ 1900 ã., êîãäà îæèäàåìàÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü
æèçíè ïðè ðîæäåíèè áûëà 49 ëåò, ê êîíöó XX âåêà â ðàçâèòûõ ñòðàíàõ îíà
óâåëè÷èëàñü íà 27 ëåò (Crimmins et al., 1994; Minino et al., 2002). Òàêîå æå
óâåëè÷åíèå îæèäàåìîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ïðîèçîøëî çà ïðåäûäó-
ùèå 2000 ëåò èñòîðèè ÷åëîâå÷åñòâà. Ýòîò ðîñò âûçâàí çíà÷èòåëüíûì ñíèæå-
íèåì ñìåðòíîñòè îò äåòñêèõ èíôåêöèîííûõ çàáîëåâàíèé è îáóñëîâëåí ïî-
âñåìåñòíûì óëó÷øåíèåì ãèãèåíû, èçîáðåòåíèåì àíòèáèîòèêîâ è âàêöèí.
Â òî æå âðåìÿ õðîíè÷åñêèå áîëåçíè, òàêèå êàê ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå, èí-
ñóëüò è ðàê, âñå åùå îñòàþòñÿ ñåðüåçíîé ïðîáëåìîé.

21 èç 27 ëåò óâåëè÷åíèÿ îæèäàåìîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè â ÕÕ âå-
êå èìåëè ìåñòî â åãî ïåðâûå 70 ëåò, è òîëüêî øåñòèëåòíåå åå óâåëè÷åíèå
ïðîèçîøëî çà ïîñëåäíåå òðåõëåòèå XX âåêà (Crimmins et al., 1994; Minino
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et al., 2002). Äëÿ óâåëè÷åíèÿ åùå íà 10 ëåò, êîòîðîå îæèäàåòñÿ â ÑØÀ â òå-
÷åíèå áëèæàéøèõ 50 ëåò, ñìåðòíîñòü äîëæíà áûòü ñíèæåíà äî óðîâíÿ, êî-
òîðûé íèêîãäà ïðåæäå íå áûë äîñòèãíóò (Olshansky et al., 2001). Âñå äîñòè-
æåíèÿ áèîìåäèöèíñêèõ èññëåäîâàíèé è èõ ïðèêëàäíûå ðåçóëüòàòû ïðèâåëè
ê óâåëè÷åíèþ îæèäàåìîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ëèøü íà 15 ëåò (An-
derson, 1999). Åñëè óñòðàíèòü âñå ïðè÷èíû ñìåðòè, óêàçûâàåìûå ñåãîäíÿ â
ñâèäåòåëüñòâàõ î ñìåðòè, ìû ñìîæåì òîãäà âûÿâèòü, êàê ïîëàãàåò L.
Hayflick (2000, 2000a), îñíîâíóþ ïðè÷èíó âñåõ àññîöèèðîâàííûõ ñ âîçðàñ-
òîì áîëåçíåé, êîòîðàÿ õàðàêòåðèçóåò ñàì ïðîöåññ ñòàðåíèÿ. Äîñòèãíóâ
óñïåõà â óñòðàíåíèè ëèäèðóþùèõ ïðè÷èí ñìåðòè, ìû ñòîëêíåìñÿ ñ ïåðñ-
ïåêòèâîé óâåëè÷åíèÿ îæèäàåìîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, êîòîðàÿ áóäåò
îãðàíè÷åíà âîçìîæíîñòüþ âîçäåéñòâîâàòü íà ñàì ïðîöåññ ñòàðåíèÿ èëè íà
äåòåðìèíàíòû äîëãîëåòèÿ. Âåðîÿòíîñòü òàêèõ âîçäåéñòâèé âåñüìà îòäàëåíà.

Îäíàêî äîâîëüíî ðàñïðîñòðàíåííàÿ òî÷êà çðåíèÿ, âåðíåå, âåðà, ÷òî ìàñ-
êèðîâêà âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé ýêâèâàëåíòíà âìåøàòåëüñòâó â ôóíäà-
ìåíòàëüíûé ïðîöåññ ñòàðåíèÿ, ïðîäîëæàåò ïðèâîäèòü ê áîëüøèì çàáëóæ-
äåíèÿì (Hayflick, 2004). Ìàñêèðîâêà âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé ýêâèâàëåíòíà
îáëåã÷åíèþ ñèìïòîìîâ, íî íå ëå÷åíèþ áîëåçíè, ò. å. ÿâëÿåòñÿ ïàëëèàòèâîì.
Ïàëëèàòèâû, ïðåäíàçíà÷åííûå äëÿ êîððåêöèè âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé, ìîãóò
äàòü âåëèêîëåïíûé êîñìåòè÷åñêèé ýôôåêò, íî íå âëèÿþò íà îñíîâíîé ïðî-
öåññ. Ë. Õåéôëèê îñòðîóìíî çàìå÷àåò, ÷òî ìîæíî áûòü äàæå íåìíîãî íåäî-
âîëüíûìè ñòåïåíüþ òåõ óñèëèé, ñ êîòîðûìè ìåäèöèíà àíòèñòàðåíèÿ ñòàðà-
åòñÿ ïðîñòî êîñìåòè÷åñêè çàìàñêèðîâàòü íåïàòîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ, ñâÿ-
çàííûå ñî ñòàð÷åñêèì ôåíîòèïîì. Âîçðàæåíèÿ ïðîòèâ ïðèìåíåíèÿ òàêîé
ìàñêèðîâêè âîçðàñòíûõ èçìåíåíèé ðàâíîñèëüíû óòâåðæäåíèþ, ÷òî íåïðà-
âèëüíî èñïîëüçîâàòü êîñìåòèêó äëÿ ñîîòâåòñòâèÿ íåêîòîðûì êðèòåðèÿì
êðàñîòû, âûáèðàòü îäåæäó, êîòîðàÿ äåëàåò òåáÿ ìîëîæå èëè ñòàðøå, èñ-
ïîëüçîâàòü îáóâü íà âûñîêîì êàáëóêå, ÷òîáû âûãëÿäåòü âûøå, èëè èñïîëü-
çîâàòü ãîðìîí ðîñòà, ÷òîáû äåéñòâèòåëüíî âûðàñòè.

Ñåðüåçíóþ îçàáî÷åííîñòü ñåãîäíÿ âûçûâàåò ïðîäóêöèÿ îãðîìíîé èíäó-
ñòðèè àíòèñòàðåíèÿ, êîòîðàÿ ïîä âèäîì ïèùåâûõ äîáàâîê ìîæåò ëåãàëüíî
ïðîèçâîäèòü òî, ÷òî îáîçíà÷àåòñÿ êàê ñðåäñòâà «îìîëîæåíèÿ», çàìåäëÿþ-
ùèå èëè îñòàíàâëèâàþùèå ñòàðåíèå (Àíèñèìîâ, 2003, 2006, 2008; Butler
et al., 2002; U. S. Senate..., 2002; Haber, 2004; Olshansky et al., 2004). Ýòè ïðî-
ïàãàíäèðóåìûå âìåøàòåëüñòâà íèêîãäà íå áûëè ïîäòâåðæäåíû äîêàçà-
òåëüñòâàìè èçìåíåíèé â ôóíäàìåíòàëüíûõ ìåõàíèçìàõ ñòàðåíèÿ, åñëè îíè
âîîáùå èìåþò ýôôåêò, íî ìîãóò ìàñêèðîâàòü, çàìåäëÿòü èëè çàäåðæèâàòü
íåêîòîðûå ïîâåðõíîñòíûå, íåïàòîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ, ñâÿçàííûå ñî ñòà-
ðåíèåì. Ê ýòîìó êëàññó ëåêàðñòâ èëè «êîñìåòè÷åñêèõ» ñðåäñòâ îòíîñÿòñÿ
ïðîäóêòû, êîòîðûå ðåêëàìèðóþòñÿ êàê óñòðàíÿþùèå ìîðùèíèñòîñòü êîæè,
óäàëÿþùèå ñòàð÷åñêóþ ïèãìåíòàöèþ, âûçûâàþùèå ïîòåìíåíèå âîëîñ, óäà-
ëÿþùèå íåæåëàòåëüíóþ âîëîñèñòîñòü èëè âîññòàíàâëèâàþùèå èõ íà îáëû-
ñåâøåé ãîëîâå. Òàêèå âìåøàòåëüñòâà, êàê èñïîëüçîâàíèå ëèíç äëÿ êîð-
ðåêöèè äàëüíîçîðêîñòè, èëè ñëóõîâûõ àïïàðàòîâ äëÿ êîððåêöèè ãëóõîòû,
ÿâëÿþòñÿ ïðîäóêòàìè èíäóñòðèè, êîòîðûå êîððèãèðóþò àññîöèèðîâàííûå ñ
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âîçðàñòîì ïðîöåññû, ðàññìàòðèâàåìûå ñêîðåå êàê íåóäîáñòâà, ÷åì ïàòîëî-
ãèÿ. Îíè òàêæå ñëóæàò êîððåêöèè çàêîíîìåðíûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðîöåñ-
ñîâ. Øèðîêîå ðàñïðîñòðàíåíèå ïðîäóêòîâ è óñëóã, ìàñêèðóþùèõ èëè êîð-
ðèãèðóþùèõ íåïàòîëîãè÷åñêèå àñïåêòû ôóíäàìåíòàëüíûõ ïðîöåññîâ ñòàðå-
íèÿ, ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç ïðè÷èí, ïî÷åìó ïóáëèêà îøèáî÷íî âåðèò â òî, ÷òî
ìû áëèçêè ê ïîíèìàíèþ ôóíäàìåíòàëüíûõ ïðîöåññîâ ñòàðåíèÿ è ñîçäàíèþ
ñðåäñòâ âîçäåéñòâèÿ íà íåãî. Íà ñàìîì äåëå ýòî äàëåêî íå òàê (Haflick, 2000,
2000à, 2004).

Ïðåäñòàâëÿåòñÿ öåëåñîîáðàçíûì ðàññìîòðåòü ïðîáëåìó ñ òî÷êè çðåíèÿ
âðà÷à, êîòîðûé íàõîäèòñÿ ïîä ãèïíîçîì îáðóøèâàþùåéñÿ íà íåãî ñ ðàçíûõ
ñòîðîí èíôîðìàöèè î çàìå÷àòåëüíûõ ñâîéñòâàõ òåõ èëè èíûõ ïðåïàðàòîâ
èëè ìåòîäîâ àíòèñòàðåíèÿ, íî íå çàáûâøåãî î êëÿòâå Ãèïïîêðàòà è ñòàâÿ-
ùåãî íà ïåðâîå ìåñòî ïðèíöèï íå íàâðåäèòü ñâîèì ïàöèåíòàì. Êàê ñîðèåí-
òèðîâàòüñÿ âðà÷ó è ïîòåíöèàëüíîìó ïàöèåíòó (à âðà÷è — òîæå ïîòåíöèàëü-
íûå ïàöèåíòû) â ïîòîêå ïóáëèêàöèé, ãàçåòíûõ è òåëåâèçèîííûõ îáåùàíèé
çàìåäëèòü ïðîöåññ ñòàðåíèÿ, îòîäâèíóòü åãî çà ïðåäåëû âèäîâîé ïðîäîëæè-
òåëüíîñòè æèçíè èëè äàæå îìîëîäèòüñÿ? Â ðÿäå ðàáîò îáñóæäàëñÿ âîïðîñ î
âîçìîæíîì ðèñêå ïîáî÷íûõ ýôôåêòîâ ïðèìåíåíèÿ ðàçëè÷íûõ ãåðîïðîòåê-
òîðîâ, â òîì ÷èñëå ðèñêå ðàçâèòèÿ íîâîîáðàçîâàíèé (Àíèñèìîâ, 2003; Anisi-
mov, 2000, 2000à, 2006).

Ðàññìîòðèì àëãîðèòì, ïîçâîëÿþùèé, êàê íàì ïðåäñòàâëÿåòñÿ, ñ íåêîòî-
ðîé ñòåïåíüþ íàäåæíîñòè, îòëè÷èòü íàó÷íûå ðåêîìåíäàöèè îò ñîìíèòåëü-
íûõ. Ïðåæäå âñåãî âûäåëèì îñíîâíûå ãðóïïû ïðèçíàêîâ, êîòîðûå ñâîéñò-
âåííû ïóáëèêàöèÿì âîîáùå è ïóáëèêàöèÿì ïî ïðîáëåìå àíòèñòàðåíèÿ â
÷àñòíîñòè, è òå êðèòåðèè, êîòîðûå ïîçâîëÿþò ñäåëàòü âûâîä îá èõ äîáðîêà-
÷åñòâåííîñòè. Çàìåòèì, ÷òî ïîä ïóáëèêàöèåé ìû áóäåì ïîíèìàòü ëþáóþ
ôîðìó îòêðûòîé èíôîðìàöèè — ñòàòüþ â íàó÷íîì èëè ïîïóëÿðíîì æóðíà-
ëå, ãàçåòå, íà ñòðàíèöàõ Èíòåðíåòà, âûñòóïëåíèå íà íàó÷íîé êîíôåðåíöèè,
ïåðåä ñëóøàòåëÿìè ðàçëè÷íûõ øêîë èëè êóðñîâ, âûñòóïëåíèè íà ðàäèî èëè
òåëåâèäåíèè. Êàêîâû æå ýòè îñíîâíûå ìîìåíòû, êîòîðûå ñëåäóåò ðàññìàò-
ðèâàòü ïðè îöåíêå íàäåæíîñòè ïóáëèêàöèè? Ê íèì ñëåäóåò îòíåñòè:
� òåîðåòè÷åñêàÿ îáîñíîâàííîñòü ðåêîìåíäàöèé;
� ìåòîäîëîãèÿ è ìåòîäû, èñïîëüçîâàííûå äëÿ ïîëó÷åíèÿ ðåçóëüòàòîâ,

êîòîðûå ëåæàò â îñíîâå ðåêîìåíäàöèè;
� ñòàòèñòè÷åñêèå ìåòîäû îöåíêè ðåçóëüòàòà;
� õàðàêòåð ðåêîìåíäàöèé, íàëè÷èå èëè îòñóòñòâèå ïðîòèâîïîêàçàíèé;
� òèï ïóáëèêàöèè;
� öåëü ïóáëèêàöèè;
� ó÷ðåæäåíèå è àâòîð(û) ïóáëèêàöèè.
Òåîðåòè÷åñêàÿ îáîñíîâàííîñòü ðåêîìåíäàöèé. Ê ïðèçíàêàì, êîòîðûå

çàñòàâëÿþò óñîìíèòüñÿ â îáîñíîâàííîñòè ðåêîìåíäàöèé, èìåþùèõñÿ â ïóá-
ëèêàöèè, ñëåäóåò îòíåñòè: à) îòñóòñòâèå êàêîãî-ëèáî òåîðåòè÷åñêîãî îáî-
ñíîâàíèÿ; á) óêàçàíèÿ, ÷òî ïðåäëàãàåìîå ñðåäñòâî íîðìàëèçóåò èëè âîññòà-
íàâëèâàåò ôóíêöèþ «èíôîðìàöèîííûõ», «áèîèíôîðìàöèîííûõ» èëè èíûõ
ìèôè÷åñêèõ ïîëåé; â) ãîëîñëîâíûå ññûëêè íà ýêçîòè÷åñêîå ïðîèñõîæäåíèå
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ðåêîìåíäóåìîãî ñðåäñòâà (íàïðèìåð, ñðåäñòâî, ðåêîìåíäóåìîå êèòàéñêîé
íàðîäíîé ìåäèöèíîé, òèáåòñêèìè ëàìàìè, åãèïåòñêèìè æðåöàìè, èíäåéöà-
ìè ìàéÿ, àáîðèãåíàìè Àìàçîíêè è ò. ä.), íå ïîäêðåïëåííûå ññûëêàìè íà
ïóáëèêàöèè â ñåðüåçíûõ æóðíàëàõ.

Ìåòîäîëîãèÿ è ìåòîäû. Íàóêà ïðèçíàåò òîëüêî òå ôàêòû, êîòîðûå
ìîæíî ïðîâåðèòü íåïîñðåäñòâåííûì íàáëþäåíèåì èëè ýêñïåðèìåíòîì,
âîñïðîèçâîäèìîñòü êîòîðîãî ÿâëÿåòñÿ âàæíåéøåé õàðàêòåðèñòèêîé. Åñëè â
ïóáëèêàöèè îïèñûâàåòñÿ ðàäèêàëüíîå óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèç-
íè æèâîãî îáúåêòà î÷åíü ðåäêîãî èëè óíèêàëüíîãî âèäà, êîòîðûé ïðàêòè÷å-
ñêè íåäîñòóïåí äëÿ íåçàâèñèìîãî ïîâòîðåíèÿ ýêñïåðèìåíòà, îòñóòñòâóþò
äàííûå î ëèíèè è ïîëå ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ, íåò óêàçàíèé î ðàí-
äîìèçàöèè, îòñóòñòâóþò äàííûå î êîíòðîëüíîé ãðóïïå, î ÷èñëå æèâîòíûõ â
ïîäîïûòíîé è êîíòðîëüíîé (åñëè îíà åñòü) ãðóïïàõ, ëèáî ÷èñëî æèâîòíûõ â
ñðàâíèâàåìûõ ãðóïïàõ ñëèøêîì ìàëî, îòñóòñòâóþò óêàçàíèÿ íà óñëîâèÿ ñî-
äåðæàíèÿ æèâîòíûõ, íåò äàííûõ î ïðîèñõîæäåíèè è ñîñòàâå èñïîëüçîâàí-
íîãî ñðåäñòâà, åãî äîçèðîâêå, ñïîñîáå è ñõåìå åãî ïðèìåíåíèÿ, äëèòåëüíî-
ñòè âîçäåéñòâèÿ è êðèòåðèÿõ îöåíêè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè — âñå ýòî
ìîæåò óêàçûâàòü íà òî, ÷òî àâòîðû íå çàèíòåðåñîâàíû â âîñïðîèçâåäåíèè
ðåçóëüòàòà íåçàâèñèìûìè èññëåäîâàòåëÿìè. Íàñòîðàæèâàþùèìè ìîìåíòà-
ìè ÿâëÿþòñÿ óêàçàíèÿ, ÷òî ìåòîä ÿâëÿåòñÿ ñåêðåòîì åãî àâòîðà («íîó-õàó»)
èëè çàïàòåíòîâàí. Ññûëêà íà íàëè÷èå îôèöèàëüíîãî ïàòåíòà íà ñðåäñòâî,
óâåëè÷èâàþùåå ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè, äàæå ñ óêàçàíèåì åãî íîìåðà è
äàòû ïàòåíòîâàíèÿ, åùå íå ãàðàíòèðóåò ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè çà-
ïàòåíòîâàííîãî ñðåäñòâà ïðè ïðàêòè÷åñêîì ïðèìåíåíèè.

Äîêàçàòåëüíîñòü. Îòñóòñòâèå óêàçàíèé íà ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó
ïîëó÷åííûõ äàííûõ èëè, ïðè íàëè÷èè òàêèõ óêàçàíèé, îòñóòñòâèå ÷èñëåí-
íûõ çíà÷åíèé äîñòîâåðíîñòè è äîâåðèòåëüíûõ èíòåðâàëîâ, íåñîìíåííî, ÿâ-
ëÿþòñÿ ïðèçíàêàìè, ñíèæàþùèìè äîâåðèå ê ðåçóëüòàòàì ïóáëèêóåìîãî èñ-
ñëåäîâàíèÿ. Ê òàêèì ïðèçíàêàì ñëåäóåò îòíåñòè òàêæå îòñóòñòâèå â îïóáëè-
êîâàííîé ðàáîòå êîíêðåòíûõ ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèÿ, ïðåäñòàâëåííûõ â
âèäå òàáëèö, ãðàôèêîâ èëè ðèñóíêîâ. Âåñüìà íàñòîðàæèâàþùèì ïðèçíàêîì
ÿâëÿåòñÿ ïðèâëå÷åíèå â êà÷åñòâå äîêàçàòåëüñòâ ýôôåêòèâíîñòè ïðåïàðàòà
ïèñåì ïàöèåíòîâ èëè îïèñàíèÿ îòäåëüíûõ ñëó÷àåâ äîñòèæåíèÿ ïîëîæèòåëü-
íîãî ýôôåêòà. Íåñîìíåííî, ÷òî ðåçóëüòàòû ìíîãîöåíòðîâûõ ðàíäîìèçè-
ðîâàííûõ êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé çàñëóæèâàþò çíà÷èòåëüíî áîëüøåãî äî-
âåðèÿ.

Ðåêîìåíäàöèè. Ïðèçíàêàìè, êîòîðûå ñíèæàþò äîâåðèå ê ðåêîìåíäàöè-
ÿì ïî ïðèìåíåíèþ òîãî èëè èíîãî ñðåäñòâà àíòèñòàðåíèÿ, ÿâëÿþòñÿ: òî÷íîå
óêàçàíèå êîëè÷åñòâà ëåò, êîòîðûå ïðèáàâèò ïàöèåíòó åãî ïðèìåíåíèå; óêà-
çàíèÿ, ÷òî îíî ïðåäóïðåæäàåò âñå áîëåçíè, ñâîéñòâåííûå ïîæèëîìó âîçðàñ-
òó; îòñóòñòâèå ïðîòèâîïîêàçàíèé. Ïàòîãíîìîíè÷íûìè «ñèìïòîìàìè» òîãî,
÷òî âàñ ñîçíàòåëüíî èëè áåññîçíàòåëüíî ââîäÿò â çàáëóæäåíèå, ÿâëÿþòñÿ
óòâåðæäåíèÿ, ÷òî ïðèìåíåíèå ðåêîìåíäóåìîãî ñðåäñòâà îêàçûâàåò îìîëà-
æèâàþùèé ýôôåêò èëè îáåùàåò ïðîðûâ çà âèäîâîé ïðåäåë ïðîäîëæèòåëü-
íîñòè æèçíè.
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Ïóáëèêàöèÿ. Îáû÷íûìè ïðèçíàêàìè «ïàðàíàó÷íîñòè» ïðîèñõîæäåíèÿ
íîâîãî ÷óäîäåéñòâåííîãî ñðåäñòâà ÿâëÿåòñÿ ïîÿâëåíèå ïåðâûõ ñîîáùåíèé î
íåì íå â íàó÷íûõ æóðíàëàõ ñ ñåðüåçíîé ðåïóòàöèåé, à â ñðåäñòâàõ ìàññîâîé
èíôîðìàöèè — íà òåëåâèäåíèè, â ãàçåòàõ, Èíòåðíåòå. Ðå÷ü íå èäåò, êîíå÷íî
æå, î ñîîáùåíèÿõ ÑÌÈ, îñíîâàííûõ íà ïóáëèêàöèÿõ â íàó÷íîé ëèòåðàòóðå.
Ñëåäóåò îáðàùàòü âíèìàíèå íà òî, â êàêèõ èçäàíèÿõ îïóáëèêîâàíà íàó÷íàÿ
ñòàòüÿ. Ïðåäïî÷òåíèå äîëæíî îòäàâàòüñÿ ïóáëèêàöèÿì â ñîëèäíûõ ðåôåðè-
ðóåìûõ àêàäåìè÷åñêèõ èçäàíèÿõ, ê êîòîðûì èìååò äîñòóï øèðîêàÿ ìåæäó-
íàðîäíàÿ íàó÷íàÿ îáùåñòâåííîñòü. Òàêèå èçäàíèÿ îáÿçàòåëüíî èíäåêñèðó-
þòñÿ â áàçàõ íàó÷íûõ ïóáëèêàöèé, òàêèõ êàê MEDLINE, Index Medicus
è äð. Ïóáëèêàöèè â ðåäêèõ è ìàëîäîñòóïíûõ æóðíàëàõ, ñáîðíèêàõ ðàáîò,
òåçèñàõ äîêëàäîâ ðàçëè÷íûõ êîíôåðåíöèé è ñúåçäîâ èìåþò, êàê ïðàâèëî,
ïðåäâàðèòåëüíûé õàðàêòåð, çà êîòîðûìè äîëæíû ïîñëåäîâàòü ñåðüåçíûå
ïóáëèêàöèè.

Ñïåöèàëüíîãî îáñóæäåíèÿ çàñëóæèâàþò ïóáëèêàöèè â ôîðìå âûñòóïëå-
íèÿ íà êîíôåðåíöèÿõ, êîòîðûå ïîñâÿùåíû àíòèñòàðåíèþ. Îðãàíèçàòîðû òà-
êèõ êîíôåðåíöèé îáû÷íî ïðèãëàøàþò ñ äîêëàäàìè ñåðüåçíûõ ó÷åíûõ, êî-
òîðûå ñâîèì ó÷àñòèåì ïîäíèìàþò ðåéòèíã âñåãî ìåðîïðèÿòèÿ è òåì ñàìûì
êàê áû ïðèäàþò àêàäåìè÷íîñòü òåì äîêëàäàì, êîòîðûå íå óäîâëåòâîðÿþò
êðèòåðèÿì àêàäåìè÷åñêîé íàóêè. Â ïîñëåäíèå ãîäû òàêîãî ðîäà êîíôåðåí-
öèè, ñïîíñèðóåìûå ôàðìàöåâòè÷åñêèìè êîìïàíèÿìè, ïðîõîäÿò âñå ÷àùå,
âîâëåêàÿ â «èíôîðìàöèîííûé øóì» ñåðüåçíûõ ñïåöèàëèñòîâ.

Öåëü ïóáëèêàöèè. Íàèâíûì áûëî áû ïîëàãàòü, ÷òî 100 % ïóáëèêóå-
ìûõ â ñåðüåçíûõ íàó÷íûõ æóðíàëàõ ñòàòåé î ñðåäñòâàõ âîçäåéñòâèÿ íà ïðî-
äîëæèòåëüíîñòü æèçíè ïðåñëåäóþò ñâîåé öåëüþ ïîâåäàòü èñêëþ÷èòåëüíî î
íîâîì çíàíèè, ðàñêðûòèè ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ è â êîíå÷íîì ñ÷åòå ïîñòè-
æåíèè òàéí ïðèðîäû è èñòèíû. Ôàðìàöåâòè÷åñêèå êîìïàíèè çàèíòåðåñîâà-
íû â ïðîäâèæåíèè íà ðûíîê íîâûõ ýôôåêòèâíûõ ïðåïàðàòîâ, â êîòîðûõ çà-
èíòåðåñîâàíû êàê âðà÷è, òàê è ïàöèåíòû. Èññëåäîâàíèÿ íîâûõ ïðåïàðàòîâ â
çíà÷èòåëüíîé ìåðå ôèíàíñèðóþòñÿ ôèðìàìè, ÷òî íàëîæèëî ñâîé îòïå÷àòîê
íà õàðàêòåð ïóáëèêàöèé, ôîðìàò ñïîíñèðîâàííûõ ôèðìàìè òàê íàçûâàåìûõ
ñàòåëëèòíûõ ñèìïîçèóìîâ è öåëûõ êîíãðåññîâ. Íåò íè÷åãî çàçîðíîãî â òîì,
÷òî ðåçóëüòàòû ïðåäêëèíè÷åñêèõ è êëèíè÷åñêèõ èñïûòàíèé íîâûõ ïðåïàðà-
òîâ, ðàçðàáîòàííûõ â íàó÷íûõ ïîäðàçäåëåíèÿõ ôàðìàöåâòè÷åñêèõ êîìïà-
íèé, òàê æå êàê è â òèøè àêàäåìè÷åñêèõ ëàáîðàòîðèé, ïóáëèêóþòñÿ â ñåðü-
åçíûõ èçäàíèÿõ, äîêëàäûâàþòñÿ íà íàó÷íûõ ôîðóìàõ ñàìîãî âûñîêîãî
óðîâíÿ. Âëîæåííûå â ôóíäàìåíòàëüíóþ íàóêó ñðåäñòâà ïðèíîñÿò âûñîêóþ
ïðèáûëü âî ìíîãèõ îáëàñòÿõ çíàíèÿ. Âàæíî, ÷òîáû ïóáëèêóåìûå ðåçóëüòà-
òû áûëè îáúåêòèâíûìè è óäîâëåòâîðÿëè òåì êðèòåðèÿì, êîòîðûå îòëè÷àþò
èñòèííóþ íàóêó îò ïñåâäîíàóêè, à àâòîðîâ ýòèõ ïóáëèêàöèé áûëè áû îñíî-
âàíèÿ ñ÷èòàòü ó÷åíûìè, à íå øàðëàòàíàìè è áèçíåñìåíàìè îò íàóêè.

Ó÷ðåæäåíèå. Êàê ïðàâèëî, óæå çíàêîìñòâî ñ íàçâàíèåì ó÷ðåæäåíèÿ, èç
êîòîðîãî èñõîäèò ðàáîòà, ìîæåò äàòü ïîâîä ê ñîìíåíèÿì â íàäåæíîñòè
ïðåäñòàâëåííûõ â ïóáëèêàöèè äàííûõ. Íàïðèìåð, çà ãðîìêèì íàçâàíèåì
«Íàöèîíàëüíûé öåíòð àíòèñòàðåíèÿ» ìîæåò ñêðûâàòüñÿ âïîëíå âèðòóàëü-
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íàÿ îðãàíèçàöèÿ, ñîñòîÿùàÿ èç 2—3 ïðåäïðèèì÷èâûõ ëþäåé, â ëó÷øåì ñëó-
÷àå èìåþùèõ ìåäèöèíñêîå îáðàçîâàíèå. Òàêæå ìîæåò íàñòîðîæèòü îòñóò-
ñòâèå óêàçàíèÿ î âåäîìñòâåííîé ïðèíàäëåæíîñòè ó÷ðåæäåíèÿ, ñêðîìíî íà-
çûâàþùåãî ñåáÿ, ñêàæåì, Èíñòèòóòîì ïðîáëåì ñòàðåíèÿ, èëè óêàçàíèå, ÷òî
ïðåïàðàò (èëè ïðèáîð) ðàçðàáîòàí ñïåöèàëèñòàìè ÂÏÊ. Íåñîìíåííî, óêàçà-
íèå, ÷òî ðàáîòà âûïîëíåíà â èçâåñòíîì èíñòèòóòå, âõîäÿùåì â ñèñòåìû
ÐÀÍ, ÐÀÌÍ èëè Ìèíèñòåðñòâà çäðàâîîõðàíåíèÿ, ãîñóäàðñòâåííîì óíèâåð-
ñèòåòå èëè ìåäèöèíñêîì âóçå, äîëæíî â îïðåäåëåííîé ìåðå ÿâëÿòüñÿ ãàðàí-
òèåé íàäåæíîñòè ïóáëèêàöèè. Ê ñîæàëåíèþ, ïðèõîäèòñÿ êîíñòàòèðîâàòü,
÷òî â ñîâðåìåííîé îòå÷åñòâåííîé ãåðîíòîëîãè÷åñêîé ëèòåðàòóðå âñòðå÷à-
þòñÿ ïóáëèêàöèè, ðåêîìåíäóþùèå ÷óäîäåéñòâåííûå ñíàäîáüÿ, «èíôîð-
ìàöèîííî» îáîãàùåííûå è çàãàäî÷íûì îáðàçîì àêòèâèðîâàííûå æèäêîñòè,
ðåãóëÿðíûé ïðèåì êîòîðûõ îáåñïå÷èò åñëè íå áåññìåðòèå, òî ðàäèêàëüíîå
îìîëîæåíèå, àâòîðû êîòîðûõ ÿâëÿþòñÿ êàíäèäàòàìè èëè äîêòîðàìè íàóê,
ïðîôåññîðàìè, ÷ëåíàìè-êîððåñïîíäåíòàìè è äåéñòâèòåëüíûìè ÷ëåíàìè íå
òîëüêî ìíîãî÷èñëåííûõ ðàñïëîäèâøèõñÿ â ïîñëåïåðåñòðîå÷íîå âðåìÿ îáùå-
ñòâåííûõ àêàäåìèé íàóê, íî è, óâû, ãîñóäàðñòâåííûõ àêàäåìèé, è èñõîäÿùèå
èç âïîëíå ðåñïåêòàáåëüíûõ ó÷ðåæäåíèé. Ïîñîâåòóåì ÷èòàòåëþ ïðîÿâëÿòü
áäèòåëüíîñòü è, åñëè èìÿ àâòîðà ðàáîò íå çíàêîìî, âûçûâàåò ñîìíåíèå åãî
ïðîôåññèîíàëüíàÿ ïðèíàäëåæíîñòü èëè íàçâàíèå ó÷ðåæäåíèÿ, çàéòè â Èíòåð-
íåò è ïðîâåðèòü â áàçå äàííûõ MEDLINE (PubMed) íàëè÷èå ó àâòîðà ïóáëèêà-
öèé ïî èíòåðåñóþùåé ïðîáëåìå â ðåôåðèðóåìûõ æóðíàëàõ. Êàê ïðàâèëî, ýòîò
ìåòîä ïðîâåðêè ðåäêî ïîäâîäèò è ïîçâîëÿåò èçáåæàòü îøèáîê è áåçâîçâðàòíîé
ïîòåðè íå òîëüêî ðåïóòàöèè âðà÷îì, íî è äåíåã è çäîðîâüÿ ïàöèåíòîì.

Êîíå÷íî, âñå ïðèâåäåííûå âûøå ñîîáðàæåíèÿ íå ìîãóò äàòü ãàðàíòèè,
÷òî ïðèìåíåíèå ðåêîìåíäóåìîãî ñðåäñòâà áåçîïàñíî è ýôôåêòèâíî. Ýêñïå-
ðèìåíòàëüíûå èññëåäîâàíèÿ íà æèâîòíûõ (ìûøàõ, êðûñàõ, îáåçüÿíàõ) ÷ðåç-
âû÷àéíî äëèòåëüíû è äîðîãîñòîÿùè. Ìíîãèå òàêèå èññëåäîâàíèÿ âûïîëíÿ-
þòñÿ íà ìàëîì ÷èñëå æèâîòíûõ è íå óäîâëåòâîðÿþò ýëåìåíòàðíûì òðåáîâà-
íèÿì ïðîâåäåíèÿ äîëãîñðî÷íûõ ýêñïåðèìåíòîâ. Òåì áîëåå âàæíà óíèôèêà-
öèÿ ìåòîäîâ òåñòèðîâàíèÿ ãåðîïðîòåêòîðíîé àêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè
ïðåïàðàòîâ (ñì. âûøå ðàçäåëû 19.3 è 19.4).
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20.1. ÎÑÍÎÂÍÛÅ ÍÀÏÐÀÂËÅÍÈß Â ÃÅÐÎÍÒÎËÎÃÈÈ
Â 1980—2000 ãã.

Ñëàâà òåáå, Ãîñïîäè, ÷òî òû ñîçäàë âñå íóæíîå
íåñëîæíûì, à âñå ñëîæíîå — íåíóæíûì.

Ãðèãîðèé Ñêîâîðîäà

×àñòü VII. Ôóíäàìåíòàëüíàÿ ãåðîíòîëîãèÿ: ïðèîðèòåòû è ïåðñïåêòèâû

Ïðîãðåññ â ïðåäñòàâëåíèÿõ î ïðèðîäå ñòàðåíèÿ, îáóñëîâëåííûé ïðåæäå
âñåãî îáùèì ïðîãðåññîì íàóê î æèçíè, âïîëíå î÷åâèäåí. Ñëåäóåò ñîãëà-
ñèòüñÿ ñ ìíåíèåì (Hayflick, 2000), ÷òî îöåíêà òåíäåíöèé èñòîðè÷åñêîãî ðàç-
âèòèÿ ãåðîíòîëîãèè íåîáõîäèìà êàê äëÿ êîíöåíòðàöèè óñèëèé íà òåõ íà-
ïðàâëåíèÿõ, êîòîðûå ìîãóò îêàçàòüñÿ íàèáîëåå ýôôåêòèâíûìè â ðåøåíèè
îñíîâíîé çàäà÷è ãåðîíòîëîãèè — óâåëè÷åíèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè
÷åëîâåêà, òàê è äëÿ âûðàáîòêè ìåð, íàöåëåííûõ íà ïîäãîòîâêó îáùåñòâà ê
òåì èçìåíåíèÿì, êîòîðûå âûçâàíû ðåçêèì óâåëè÷åíèåì êîëè÷åñòâà äîëãî-
æèòåëåé.

Ãëîáàëüíîå ïîñòàðåíèå íàñåëåíèÿ (ò. å. óâåëè÷åíèå â ïîïóëÿöèè äîëè
ëèö ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà) íåïîñðåäñòâåííî ñîïðÿæåíî ñ ïðîá-
ëåìîé êà÷åñòâà æèçíè â ïîæèëîì âîçðàñòå, ïîýòîìó â «Ïðîãðàììå èññëåäî-
âàíèé ïî ïîëèòèêå â îòíîøåíèè ñòàðåíèÿ â XXI ñòîëåòèè» â êà÷åñòâå îäíîé
èç ïðèîðèòåòíûõ çàäà÷ ðàññìàòðèâàåòñÿ îáåñïå÷åíèå òîãî, ÷òîáû äîïîëíè-
òåëüíûå ãîäû æèçíè áûëè çäîðîâûìè, àêòèâíûìè è ïðîäóêòèâíûìè (Ñèäî-
ðåíêî, Ýíäðþñ, 2000; Andrews et al., 2001, 2006).

Â 1994 ã. Ñ. Ã. Áóð÷èíñêèé è Þ. Ê. Äóïëåíêî, ïðîàíàëèçèðîâàâ ðåçóëü-
òàòû ýêñïåðòíîãî îïðîñà ïî ñïåöèàëüíî ðàçðàáîòàííîé àíêåòå 39 âåäóùèõ
ãåðîíòîëîãîâ ìèðà, ïîêàçàëè, ÷òî íàèáîëåå çíà÷èìûìè íàïðàâëåíèÿìè â
ãåðîíòîëîãèè íà òîò ïåðèîä ÿâëÿþòñÿ ìîëåêóëÿðíî-áèîëîãè÷åñêèå è ãå-
íåòè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ, ïèòàíèå â ñòàðîñòè è ïðîáëåìû íåéðîãåðîíòîëî-
ãèè è âîçðàñòíîé èììóíîëîãèè (1—5 ðàíãè çíà÷èìîñòè). Ïðè ýòîì ýêñïåð-
òû ïîëàãàëè êðàéíå íåäîñòàòî÷íûì óðîâåíü ðàçâèòèÿ â óêàçàííûõ íàïðàâ-
ëåíèÿõ, çà èñêëþ÷åíèåì íåéðîãåðîíòîëîãèè, ãäå ðàíã ðàçâèòèÿ íàïðàâëåíèÿ
ñîîòâåòñòâîâàë åãî çíà÷èìîñòè. Â òî æå âðåìÿ, ïî ìíåíèþ ýêñïåðòîâ, íå-
îïðàâäàííî âûñîêà áûëà èíòåíñèâíîñòü èññëåäîâàíèé â òàêèõ íàïðàâëåíè-
ÿõ, êàê ýâîëþöèîííàÿ è ñðàâíèòåëüíàÿ ãåðîíòîëîãèÿ, à òàêæå öèòîãåðîíòî-
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ëîãèÿ, çíà÷èìîñòü êîòîðûõ íà òîò ïåðèîä èì ïðåäñòàâëÿëàñü ìåíüøåé. Ñëå-
äóåò îòìåòèòü, ÷òî ïî îöåíêå ýêñïåðòîâ íà òîò ïåðèîä òàêîå íàïðàâëåíèå,
êàê ìàòåìàòè÷åñêîå ìîäåëèðîâàíèå â ãåðîíòîëîãèè, ïîëó÷èëî ñàìûé íèç-
êèé ðàíã è ïî çíà÷èìîñòè, è ïî óðîâíþ ðàçâèòèÿ. Àâòîðû ñòàòüè, ðåçþìè-
ðóÿ ðåçóëüòàòû àíàëèçà àíêåòû, êàñàþùèåñÿ ôóíäàìåíòàëüíûõ àñïåêòîâ ãå-
ðîíòîëîãèè, ïðèõîäÿò ê çàêëþ÷åíèþ î íåñîìíåííîé àêòóàëüíîñòè ïîèñêà
ìîëåêóëÿðíûõ ìåõàíèçìîâ, îòâåòñòâåííûõ çà âîçðàñòíûå èçìåíåíèÿ ôóíê-
öèé êëåòîê, èõ ñâÿçè ñ ãåíåòè÷åñêèì àïïàðàòîì êëåòêè. Èìåííî ñ ýòèìè íà-
ïðàâëåíèÿìè ãåðîíòîëîãè ñâÿçûâàëè 8 ëåò òîìó íàçàä íàäåæäû íà ðàñêðû-
òèå ôóíäàìåíòàëüíûõ ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ è âîçìîæíîñòè ðàçðàáîòêè
ñðåäñòâ, âëèÿþùèõ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè (Áóð÷èíñêèé, Äóïëåíêî,
1994).

Ñðåäè ôàêòîðîâ, ñ êîòîðûìè ýêñïåðòû ñâÿçûâàëè âîçìîæíûå óñïåõè â
óâåëè÷åíèè ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, ëèäèðóþùåå ìåñòî çàíèìàëè àíòè-
îêñèäàíòû, ãîðìîíû è íåéðîìåäèàòîðû (ñîîòâåòñòâåííî 1—3 ðàíãè), òîãäà
êàê íåïîñðåäñòâåííûå âîçäåéñòâèÿ íà ãåíåòè÷åñêèé àïïàðàò êëåòêè (ãåííàÿ
èíæåíåðèÿ è ãåíîòåðàïèÿ), íåñìîòðÿ íà îòìå÷åííóþ ïåðñïåêòèâíîñòü ýòèõ
íàïðàâëåíèé èññëåäîâàíèé, âûçûâàëè ó ìíîãèõ ýêñïåðòîâ íàñòîðîæåííîå
îòíîøåíèå (Áóð÷èíñêèé, Äóïëåíêî, 1994).

Â íàó÷íî-îðãàíèçàöèîííîì àñïåêòå, êàê óêàçûâàþò àâòîðû ñòàòüè, íàè-
áîëåå ñóùåñòâåííûìè ôàêòîðàìè äëÿ ðàçâèòèÿ ãåðîíòîëîãèè ýêñïåðòû ñ÷è-
òàëè ôèíàíñèðîâàíèå èññëåäîâàíèé è ïîäãîòîâêó êàäðîâ.

Â 2000 ã. Þ. Ê. Äóïëåíêî è Ñ. Ã. Áóð÷èíñêèé îïóáëèêîâàëè ðåçóëüòàòû
íàóêîìåòðè÷åñêîãî àíàëèçà òåíäåíöèé è ïðèîðèòåòîâ ðàçâèòèÿ ãåðîíòîëî-
ãèè, îñíîâàííîãî íà äîêóìåíòàëüíîì ìàññèâå áàçû äàííûõ MEDLINE ñåòè
Èíòåðíåò çà 1991, 1994 è 1997 ãã. è ñîïîñòàâëåíèè ðåçóëüòàòîâ èññëåäîâà-
íèÿ ìàññèâà MEDLINE ñ ïîëó÷åííûìè èìè ðàíåå äàííûìè ýêñïåðòíûõ
îöåíîê, îòðàæàþùèõ îáîáùåííîå ìíåíèå ìèðîâîãî íàó÷íîãî ñîîáùåñòâà
(Áóð÷èíñêèé, Äóïëåíêî, 1994; Äóïëåíêî, Áóð÷èíñêèé, 2000). Àâòîðû îòìå-
òèëè ïîñòåïåííîå, íî äîñòàòî÷íî çàìåòíîå óâåëè÷åíèå îáùåãî êîëè÷åñòâà
ïóáëèêàöèé ïî ãåðîíòîëîãèè â èíôîðìàöèîííîì ìàññèâå ïî áèîìåäèöèíå
çà ýòè ãîäû. Ïàðàëëåëüíî îòíîñèòåëüíî óâåëè÷èâàëàñü äîëÿ ðàáîò, ïîñâÿ-
ùåííûõ âîçðàñòíûì îñîáåííîñòÿì ôóíêöèîíèðîâàíèÿ îðãàíèçìà è åãî îò-
äåëüíûõ ñèñòåì, à òàêæå èçó÷åíèþ âîçðàñò-çàâèñèìûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ïðî-
öåññîâ â ñòàðîñòè. Îñîáåííî çàìåòíûì áûëî óâåëè÷åíèå óäåëüíîãî âåñà
ïóáëèêàöèé, â êîòîðûõ ðàññìàòðèâàþòñÿ ðàçëè÷íûå àñïåêòû ïðîäëåíèÿ
æèçíè. Ñóùåñòâåííî áîëüøå ñòàëî ðàáîò, ïîñâÿùåííûõ ñòàðåíèþ êëåòêè
(öèòîãåðîíòîëîãèè). Ìîëåêóëÿðíî-áèîëîãè÷åñêèå è èììóíîëîãè÷åñêèå èñ-
ñëåäîâàíèÿ çà ðàññìàòðèâàåìûé ïåðèîä äåìîíñòðèðóþò ñòàáèëüíûå ìîù-
íîñòè èíôîðìàöèîííûõ ïîòîêîâ. Îäíîé èç âåäóùèõ ïðîáëåì ãåðîíòîëîãèè
îñòàâàëàñü íåéðîãåðîíòîëîãèÿ (òàáë. 20.1).

Ñðàâíåíèå ðåçóëüòàòîâ íàóêîìåòðè÷åñêîãî àíàëèçà èíôîðìàöèîííûõ
ïîòîêîâ ñ äàííûìè ïðîâåäåííîãî ðàíåå ýêñïåðòíîãî îïðîñà âåäóùèõ ãåðîí-
òîëîãîâ Óêðàèíû, ÑÍÃ è ìèðà ïîçâîëèëî ïîäòâåðäèòü âûÿâëåííûå òåíäåí-
öèè. Ê íàèáîëåå ïðèîðèòåòíûì è ïåðñïåêòèâíûì â ãåðîíòîëîãèè àâòîðû îò-
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íîñÿò ïðîáëåìó óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, èçó÷åíèå ìîëåêó-
ëÿðíî-áèîëîãè÷åñêèõ ãåíåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ, èññëåäîâàíèÿ ïî
íåéðîãåðîíòîëîãèè. Â îáëàñòè çàâèñèìîé îò âîçðàñòà ïàòîëîãèè íåðâíîé
ñèñòåìû è ïñèõè÷åñêîé äåÿòåëüíîñòè íàèáîëåå àêòóàëüíû èññëåäîâàíèÿ ìå-
õàíèçìîâ âîçíèêíîâåíèÿ áîëåçíè Àëüöãåéìåðà, ïàðêèíñîíèçìà, äåïðåññèè,
ñîñóäèñòîé ïàòîëîãèè, à òàêæå ðàçðàáîòêà ìåòîäîâ äèàãíîñòèêè è ëå÷åíèå
ýòèõ çàáîëåâàíèé.

×òî èçìåíèëîñü çà ïðîøåäøåå äåñÿòèëåòèå â ñîñòîÿíèè ôóíäàìåíòàëü-
íîé ãåðîíòîëîãèè è êàêèìè ïðåäñòàâëÿþòñÿ îñíîâíûå òåíäåíöèè åå ðàçâè-
òèÿ íà áëèæàéøèå ãîäû?
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Ò à á ë è ö à 20.1

Èíôîðìàöèîííûå ïîòîêè ïî ãåðîíòîëîãèè â 1991—1997 ãã.
(Äóïëåíêî, Áóð÷èíñêèé, 2000, ñ ìîäèôèêàöèÿìè)

Áëîêè äåñêðèïòîðîâ
(êëþ÷åâûå ñëîâà è
ñëîâîñî÷åòàíèÿ)

Äîëÿ â îáùåì ìàññèâå ïóáëèêàöèé áàçû äàííûõ MEDLINE

1991 ã.
375886 ïóáë.

1994 ã.
390413 ïóáë.

1997 ã.
411015 ïóáë.

êîëè-
÷åñòâî % êîëè-

÷åñòâî % êîëè-
÷åñòâî %

Ñòàðåíèå 4539 1.2 4577 1.2 5203 1.3
Ñòàðîñòü, âîçðàñò 45637 12.1 52490* 13.4 57027 13.9
Äîëãîëåòèå 153 0.04 178 0.05 253 0.06
Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè è

ýêñïåðèìåíòàëüíîå ïðîäëå-
íèå æèçíè

450 0.12 437 0.11 617* 0.15

Áîëåçíè è ñòàðîñòü (ïàòîëîãèÿ) 309 0.08 356 0.09 481* 0.12
Ñòàðåíèå êëåòêè 245 0.07 291 0.07 358* 0.09
ÄÍÊ è ñòàðåíèå 119 0.06 141 0.04 143 0.03
Èììóííàÿ ñèñòåìà è ñòàðåíèå 260 0.07 288 0.07 320 0.08
Ìåìáðàíû è ñòàðåíèå 107 0.03 93 0.02 90 0.02
Íåðâíàÿ ñèñòåìà è ñòàðåíèå 1056 0.28 1130 0.29 1079 0.26
Ñòàðåíèå ìîçãà 805 0.21 897 0.23 847 0.21
Ñòàðåíèå íåéðîíà 320 0.09 403 0.10 384 0.09
Ñòàðåíèå ãèïîòàëàìóñà 77 0.02 88 0.02 70 0.02
Ïàðêèíñîíèçì è ñòàðåíèå 374 0.10 439 0.11 570* 0.14
Èíñóëüò è ñòàðåíèå 1464 0.39 1774* 0.45 2006 0.49
Äåïðåññèè è ñòàðåíèå 194 0.05 249* 0.06 348 0.08
Áîëåçíü Àëüöãåéìåðà 1237 0.33 1628* 0.42 1986 0.48

Ï ð è ì å ÷ à í è å. * — ðàçëè÷èå ñ ïðåäûäóùèì ãîäîì äîñòîâåðíî, p < 0.05.



20.2. ÓÑÏÅÕÈ ÌÎËÅÊÓËßÐÍÎÉ ÁÈÎËÎÃÈÈ
È ÏÐÈÎÐÈÒÅÒÛ ÃÅÐÎÍÒÎËÎÃÈÈ Â ÍÀ×ÀËÅ XXI ÑÒÎËÅÒÈß

ß çíàþ, âñå ïðåäðåøåíî,
È â áóäóùåì ëèøü òî ìû îòêðûâàåì,
×òî î ñåáå è ïðîøëîì ìû íå çíàåì,
Íî áûëî èçíà÷àëüíî íàì äàíî.

Â. À.

Â ïðèíÿòîé Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëååé ÎÎÍ ïî ïðîáëåìàì ñòàðå-
íèÿ (àïðåëü 2002 ã., Ìàäðèä) «Ïðîãðàììå ÎÎÍ ïî èññëåäîâàíèÿì ñòàðåíèÿ
â ÕXI ñòîëåòèè» (Andrews et al., 2001) ïîä÷åðêèâàåòñÿ, ÷òî ïîñêîëüêó îæè-
äàåìàÿ ïðè ðîæäåíèè ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè âî âñåì ìèðå óâåëè÷èâàåò-
ñÿ, íîâîé çàäà÷åé èññëåäîâàíèé ñòàíîâèòñÿ îáåñïå÷åíèå òîãî, ÷òîáû äîïîë-
íèòåëüíûå ãîäû æèçíè áûëè àêòèâíûìè, çäîðîâûìè è ïðîäóêòèâíûìè.
Ëó÷øåå ïîíèìàíèå áàçèñíûõ ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ è ôàêòîðîâ äîëãîëåòèÿ,
à òàêæå àññîöèèðîâàííûõ ñ âîçðàñòîì áîëåçíåé, èìååò ôóíäàìåíòàëüíîå
çíà÷åíèå äëÿ ðåàëèçàöèè ïîëíîãî ïîòåíöèàëà çäîðîâîãî ñòàðåíèÿ. Áèîìåäè-
öèíñêèå ïðèîðèòåòû â ýòèõ íàïðàâëåíèÿõ, êàê îïðåäåëåíî Ïðîãðàììîé,
âêëþ÷àþò â ñåáÿ ñëåäóþùåå:
� Îïðåäåëåíèå è óòî÷íåíèå òîãî, ÷òî âêëþ÷àåò â ñåáÿ ïîíÿòèå çäîðîâî-

ãî ñòàðåíèÿ.
� Èçó÷åíèå âçàèìîñâÿçåé ìåæäó ãåíåòè÷åñêèìè è áèîëîãè÷åñêèìè ìàð-

êåðàìè, ñðåäîé è ïîâåäåíèåì.
� Ïîíèìàíèå ìåõàíèçìîâ, ëåæàùèõ â îñíîâå ñòàðåíèÿ êàê òàêîâîãî,

à òàêæå çàáîëåâàíèé, ñâÿçàííûõ ñî ñòàðåíèåì, è çàáîëåâàíèé, êîòîðûå èì
ñîïóòñòâóþò èëè ÿâëÿþòñÿ âòîðè÷íûìè, à òàêæå ìåõàíèçìîâ èíâàëèäè-
çàöèè.
� Ðàçðàáîòêà ñòðàòåãèè ïðîôèëàêòèêè è ýôôåêòèâíîãî ëå÷åíèÿ ðàçëè÷-

íûõ áîëåçíåé, ñâîéñòâåííûõ ïðåñòàðåëûì (â ÷àñòíîñòè, ñòàðåéøèì èç ñòà-
ðûõ) â ðàçíûõ ãåîãðàôè÷åñêèõ è ñîöèàëüíî-ýêîíîìè÷åñêèõ óñëîâèÿõ, ïðè
ðàçíûõ âèäàõ ïðîôåññèîíàëüíîé äåÿòåëüíîñòè è ò. ï.
� Èçó÷åíèå òðàåêòîðèé îñíîâíûõ áîëåçíåé ñòàðåíèÿ íà ïðîòÿæåíèè

âñåé æèçíè, èõ ýïèäåìèîëîãèè è çíà÷åíèÿ äëÿ ïîñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ â ðàç-
ëè÷íûõ óñëîâèÿõ.
�Ìåæäóíàðîäíûå ïðîãðàììû îöåíêè ýôôåêòèâíîñòè è áåçîïàñíîñòè

ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ âìåøàòåëüñòâ â ïðîöåññ ñòàðåíèÿ.
� Èäåíòèôèêàöèÿ áèîìàðêåðîâ ñòàðåíèÿ ÷åëîâåêà.
� Èññëåäîâàíèÿ áèîìåäèöèíñêèõ, ñîöèàëüíûõ è ýêîíîìè÷åñêèõ ôàêòî-

ðîâ äîëãîëåòèÿ è ïîñëåäñòâèé óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè,
âêëþ÷àÿ èçó÷åíèå ñòîëåòíèõ.
� Âêëþ÷åíèå ïîæèëûõ ëþäåé â ïðîòîêîëû ëå÷åíèÿ èëè îáñëóæèâàíèÿ,

êîòîðûå ìîãóò áûòü èì ïîëåçíû.
Íèæå ñóììèðîâàíû îñíîâíûå ïðèîðèòåòû ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâà-

íèé, êàê îíè âèäÿòñÿ âåäóùèì àìåðèêàíñêèì ñïåöèàëèñòàì â îáëàñòè áèî-
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ëîãèè ñòàðåíèÿ, îáñóæäàâøèì ýòîò âîïðîñ íà ñîñòîÿâøåìñÿ â ôåâðàëå
1999 ã. â Íüþ-Éîðêå ñîâåùàíèè «Ôàêòîð ñòàðåíèÿ â çäîðîâüå è áîëåçíè»
(The Aging Factor..., 1999). Íåâîçìîæíî íå óïîìÿíóòü èìåíà òåõ «çâåçä ïåð-
âîé âåëè÷èíû», ïðèíÿâøèõ ó÷àñòèå â ýòîì ñîâåùàíèè: S. N. Austad,
J. A. Brody, R. N. Butler, J. Campisi, A. Cerami, V. J. Cristofalo, C. E. Finch,
I. Fridovich, C. B. Harley, G. M. Martin, R. A. Miller, S. J. Olshansky, O. M. Pe-
reira-Smith, R. L. Sprott, W. E. Wright è äð. Óæå îäíî ïåðå÷èñëåíèå èìåí
ó÷àñòíèêîâ ñîâåùàíèÿ çàñòàâëÿåò ñàìûì âíèìàòåëüíûì îáðàçîì îòíåñòèñü
ê îïðåäåëåííûì èìè ïðèîðèòåòàì è ñôîðìóëèðîâàííûì íàèáîëåå àêòóàëü-
íûì çàäà÷àì áóäóùèõ èññëåäîâàíèé (òàáë. 20.2).

Ïðîèñõîäÿùàÿ â ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå òåõíîëîãè÷åñêàÿ ðåâîëþöèÿ â
ìîëåêóëÿðíîé áèîëîãèè ïðåäîñòàâèëà áåñïðåöåäåíòíûå âîçìîæíîñòè äëÿ
èçó÷åíèÿ ãåíåòè÷åñêèõ îñíîâ ñòàðåíèÿ, ÷òî â êîíå÷íîì ñ÷åòå ïîçâîëèò ðàç-
ðàáîòàòü ñðåäñòâà, óëó÷øàþùèå êà÷åñòâî æèçíè ïîæèëûõ ëþäåé. Íîâûå
òåõíîëîãèè ïîçâîëèëè:
� âûäåëèòü è ñåêâåíèðîâàòü èíäèâèäóàëüíûå ãåíû;
� ïîëó÷àòü ãåíåòè÷åñêè èçìåíåííûõ ìûøåé, íàïðèìåð òðàíñãåííûõ è

íîêàóòíûõ, äëÿ âûÿñíåíèÿ ôóíêöèîíàëüíîé ðîëè îòäåëüíûõ ãåíîâ;
� ðàçðàáîòàòü ÷óâñòâèòåëüíûå è áûñòðûå ìåòîäû îäíîâðåìåííîãî èçìå-

ðåíèÿ ýêñïðåññèè òûñÿ÷ ãåíîâ (ìèêðî÷èïû, SAGE-ìåòîä, ñåêâåíàòîðû ÄÍÊ
âûñîêîãî äàâëåíèÿ è äð.);
� îïðåäåëÿòü íåáîëüøèå ðàçëè÷èÿ (ïîëèìîðôèçì) â ïîñëåäîâàòåëüíî-

ñòÿõ ÄÍÊ ëþáîãî ãåíà ó èíäèâèäóàëüíûõ ÷ëåíîâ ïîïóëÿöèè (SNP-ìåòîä);
� îïðåäåëèòü ïîñëåäîâàòåëüíîñòü ãåíîâ â öåëîì ãåíîìå ÷åëîâåêà è ýêñ-

ïåðèìåíòàëüíûõ îðãàíèçìîâ.
Ïîëíûé ñèêâåíñ ãåíîìà äðîææåé (Saccharomyces cerevisiae), áàêòåðèé

(Escherichia coli), íåìàòîäû (Caenorhabditis elegans), ìûøè (Mus musculus),
ïëîäîâîé ìóõè (Drosophila melanogaster) óæå çàâåðøåí (Goffeau et al., 1996;
Blattner et al., 1997; Hayashizaki, 2002) è ïðàêòè÷åñêè ðàñøèôðîâàí ãåíîì
÷åëîâåêà (Homo sapiens).

Ýòè òåõíîëîãèè è çíàíèÿ, êîòîðûå ìîæíî áóäåò ïîëó÷èòü ñ èõ ïîìî-
ùüþ, ïîçâîëÿò íå òîëüêî îöåíèòü ýôôåêòèâíîñòü ðàçíîîáðàçíûõ áèîëîãè-
÷åñêèõ âîçäåéñòâèé, íî è îïðåäåëèòü ãåíåòè÷åñêèå îñíîâû øèðîêîãî ðàçíî-
îáðàçèÿ èíäèâèäóàëüíûõ ïàòòåðíîâ ñòàðåíèÿ (Àíèñèìîâ, 2003, 2007).

Â ðàáîòå O. H. Franco è ñîàâò. (2007) ïîä÷åðêèâàåòñÿ, ÷òî â íàñòîÿùåå
âðåìÿ íåîáõîäèì èíòåãðèðîâàííûé, ìóëüòèäèñöèïëèíàðíûé ïîäõîä ê èñ-
ñëåäîâàíèþ ñòàðåíèÿ, îáîçíà÷àþùèé åãî çíà÷èìîñòü êàê ñîöèàëüíîãî è ãî-
ñóäàðñòâåííîãî ïðèîðèòåòà. Àâòîðû ñôîðìóëèðîâàëè 10 «çàïîâåäåé», êîòî-
ðûå ïî èõ ìíåíèþ äîëæíû ñîñòàâèòü ïëàí äåéñòâèé äëÿ ãàðàíòèè óñïåøíîé
ðåàëèçàöèè èññëåäîâàíèÿ ñòàðåíèÿ â Âåëèêîáðèòàíèè. Ñòîèò ïðèâåñòè èõ
öåëèêîì, ïîñêîëüêó ñèòóàöèÿ â äðóãèõ ñòðàíàõ ìàëî ÷åì îò íåå îòëè÷àåòñÿ.
Èòàê:

1. Ñòàðåíèå — ýòî âûñîêîäèôôåðåíöèðîâàííûé è óïðàâëÿåìûé ïðî-
öåññ. Òàêèì îáðàçîì, öåëüþ äîëæíà áûòü ðàçðàáîòêà ñðåäñòâ, âëèÿþùèõ íà
ïðîöåññ ñòàðåíèÿ, óâåëè÷èâàþùèõ îæèäàåìóþ ïðîäîëæèòåëüíîñòü çäîðî-
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Ò à á ë è ö à 20.2

Ïðèîðèòåòíûå íàïðàâëåíèÿ â ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèÿõ ñòàðåíèÿ
(The Aging Factor..., 1999)

¹
ï/ï Ïðîáëåìà Ñîñòîÿíèå âîïðîñà

1 Èäåíòèôèêàöèÿ ãåíåòè÷åñêèõ ðàç-
ëè÷èé, ïðè÷èííî ñâÿçàííûõ ñ âè-
äîâûìè ðàçëè÷èÿìè ïðîäîëæè-
òåëüíîñòè æèçíè

Ãåíû, îòâåòñòâåííûå çà îãðîìíûå ðàçëè÷èÿ â
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ìåæäó æèâîòíûìè
ðàçíûõ âèäîâ, äàæå âåñüìà áëèçêèìè, íåèçâå-
ñòíû

2 Ñîçäàíèå ýêñïåðèìåíòàëüíûõ ìî-
äåëåé ñ ñóùåñòâåííî çàìåäëåí-
íûì ñòàðåíèåì è èäåíòèôèêàöèÿ
ãåíîâ, îòâåòñòâåííûõ çà äîëãîëå-
òèå

Ðÿä òàêèõ ìîäåëåé ñîçäàí, íî îõàðàêòåðèçîâàí
íåäîñòàòî÷íî

3 Èäåíòèôèêàöèÿ âçàèìîñâÿçè ìåæ-
äó ïîëèìîðôèçìîì ÄÍÊ è äîë-
ãîëåòèåì è/èëè âîçðàñòíîé ïàòî-
ëîãèåé

Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ñóùåñòâåííî ðàçëè÷à-
åòñÿ äàæå ó ïðåäñòàâèòåëåé îäíîãî âèäà. Îíè
ìîãóò áûòü îáóñëîâëåíû êàê ðàçëè÷èÿìè ãåíî-
ìà è âíåøíèìè ôàêòîðàìè, òàê è ñëó÷àéíûìè
ñîáûòèÿìè â òå÷åíèå ðàçâèòèÿ è ñòàðåíèÿ

4 Ðîëü îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà â ñòà-
ðåíèè

Ìíîãèå ôîðìû àññîöèèðîâàííîé ñ âîçðàñòîì ïà-
òîëîãèè îáóñëîâëåíû îêèñëèòåëüíûìè ïî-
âðåæäåíèÿìè. Îñòàåòñÿ íåÿñíûì, êàêàÿ ÷àñòü
ýòèõ ïîâðåæäåíèé, â êàêèõ êëåòêàõ è òêàíÿõ
ðåàëüíî âûçâàíà îêèñëèòåëüíûìè ïîâðåæäåíè-
ÿìè. Êàêèå êîíêðåòíî áåëêè, áóäó÷è îêèñëåí-
íûìè, èçìåíÿþò ôóíêöèþ êëåòîê è òêàíåé?
Óìåíüøåíèå ïðîäóêöèè ñâîáîäíûõ ðàäèêàëîâ
èëè àêòèâíîñòè àíòèîêèñëèòåëüíûõ çàùèòíûõ
ñèñòåì ÿâëÿåòñÿ âàæíîé çàäà÷åé äëÿ ïðîôèëàê-
òèêè ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ è âîçðàñòíûõ
çàáîëåâàíèé

5 Îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòà-
íèÿ (ÎÊÏ)

Íåñìîòðÿ íà òî ÷òî óæå áîëåå 60 ëåò èçâåñòíî,
÷òî ÎÊÏ óâåëè÷èâàåò ìàêñèìàëüíóþ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòü ó áîëüøèíñòâà âèäîâ æèâîòíûõ,
òî÷íûå ìåõàíèçìû ýòîãî ôåíîìåíà åùå íå
óñòàíîâëåíû. Ðàçðàáîòêà ìèìåòèêîâ ÎÊÏ áåç
ðåàëüíîãî ñíèæåíèÿ ïîòðåáëåíèÿ êàëîðèé äëÿ
ïðîäëåíèÿ æèçíè ÿâëÿåòñÿ ïðèîðèòåòíîé çàäà-
÷åé

6 Áèîìàðêåðû ñòàðåíèÿ Îòñóòñòâèå ðåàëüíîé è îáùåïðèíÿòîé áàòàðåè
òåñòîâ äëÿ îïðåäåëåíèÿ áèîëîãè÷åñêîãî âîçðà-
ñòà ñâèäåòåëüñòâóåò îá îòñóòñòâèè ïîêàçàòåëåé
ñêîðîñòè èíäèâèäóàëüíîãî ñòàðåíèÿ. Îñîáî
âàæíîé çàäà÷åé ÿâëÿåòñÿ ðàçðàáîòêà áèîìàðêå-
ðîâ, ïðåäñêàçûâàþùèõ íåáëàãîïðèÿòíûå ïî-
ñëåäñòâèÿ ñòàðåíèÿ, âêëþ÷àÿ ñìåðòü èëè íà÷à-
ëî áîëåçíåé èëè èíâàëèäíîñòè



âîé æèçíè, ïðîäëåâàþùèõ íåçàâèñèìîñòü è õîðîøåå ñàìî÷óâñòâèå â ïîæè-
ëîì âîçðàñòå.

2. Èíâåñòèöèè â èññëåäîâàíèÿ ñòàðåíèÿ äîëæíû áûòü ñóùåñòâåííî óâå-
ëè÷åíû, òàê êàê îíè ñïîñîáíû ïðèâåñòè ê îãðîìíûì âûèãðûøàì, êàê ýêî-
íîìè÷åñêèì, òàê è ñîöèàëüíûì, â ÷àñòíîñòè â êà÷åñòâå æèçíè, ïðîäóêòèâ-
íîñòè è ñàìîäîñòàòî÷íîñòè áûñòðî óâåëè÷èâàþùåéñÿ ãðóïïû ïîæèëîãî íà-
ñåëåíèÿ.

3. Îáùåñòâî äîëæíî ïîíÿòü, ÷òî óëó÷øåíèå êà÷åñòâà æèçíè ïîæèëûõ
ëþäåé, âêëþ÷àÿ ïðîäâèæåíèå àêòèâíîãî ñòàðåíèÿ è óíè÷òîæåíèå âîçðàñò-
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Ò à á ë è ö à 20.2 (ïðîäîëæåíèå)

¹
ï/ï Ïðîáëåìà Ñîñòîÿíèå âîïðîñà

7 Ñèíäðîì Âåðíåðà (WS): ìîäåëü
óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ ÷åëîâå-
êà

Ó ïàöèåíòîâ ñ WS óñêîðåííî ðàçâèâàþòñÿ ìíîãèå
÷åðòû ïàòîëîãè÷åñêîãî ñòàðåíèÿ. Êëîíèðîâàí ãåí
WRN, êîäèðóþùèé áåëîê, îáëàäàþùèé àêòèâ-
íîñòüþ ãåëèêàçû è ýêçîíóêëåàçû. Îäíàêî èçâåñò-
íû ïî êðàéíåé ìåðå åùå 5 ãåëèêàç â ãåíîìå ÷åëî-
âåêà. Õîòÿ óñòàíîâëåíî, ÷òî îíè âîâëå÷åíû â ðå-
ïàðàöèþ è ðåïëèêàöèþ ÄÍÊ, ïðîöåññû òðàíñ-
êðèïöèè, ðåêîìáèíàöèè èëè ñåãðåãàöèè õðîìîñîì,
ðîëü ïðîäóêòà ãåíà WRN è îòíîñÿùèõñÿ ê íåìó
áåëêîâ â çàìåäëåíèè ñòàðåíèÿ ó ÷åëîâåêà íåèçâå-
ñòíà. Ôèðîáëàñòû îò ïàöèåíòîâ ñ ñèíäðîìîì Âåð-
íåðà èìåþò óêîðî÷åííûå òåëîìåðû è îãðàíè÷åí-
íûé ðåïëèêàòèâíûé ïîòåíöèàë

8 Êëåòî÷íîå ñòàðåíèå in vitro Êëåòêè ÷åëîâåêà (ôèáðîáëàñòû) èìåþò îãðàíè÷åí-
íóþ ñïîñîáíîñòü ê óäâîåíèþ â êóëüòóðå. Òåðÿÿ
ñïîñîáíîñòü ê äåëåíèþ, îíè òåðÿþò òàêæå ôóíê-
öèîíàëüíûå ñâîéñòâà è ïðèîáðåòàþò íîâûå íåáëà-
ãîïðèÿòíûå êà÷åñòâà, íî íå ïîãèáàþò. Ýòîò ôåíî-
ìåí, ïîëó÷èâøèé íàçâàíèå êëåòî÷íîãî ñòàðåíèÿ,
ìîæåò áûòü èíäóöèðîâàí óêîðî÷åíèåì òåëîìåð,
íåêîòîðûìè òèïàìè ïîâðåæäåíèé ÄÍÊ è íåêîòî-
ðûìè îíêîãåíàìè

9 Òðàíñïëàíòàöèÿ êëåòîê è ñòâî-
ëîâûõ êëåòîê

Êëåòêè ñ ðåàêòèâèðîâàííûì ãåíîì òåëîìåðàçû ìî-
ãóò áûòü èñïîëüçîâàíû äëÿ âîçìåùåíèÿ ïîòåðü
êëåòîê ïðè àïîïòîçå, ïîâðåæäåíèÿõ è òðàâìàõ, áåç
ðèñêà ðàçâèòèÿ ðàêà. Àëüòåðíàòèâíîé âîçìîæ-
íîñòüþ ìîãóò áûòü ïëþðèïîòåíòíûå ñòâîëîâûå
êëåòêè. Ðåøåíèå ìíîãèõ êîíöåïòóàëüíûõ è òåõíî-
ëîãè÷åñêèõ ïðîáëåì ïîçâîëèò èñïîëüçîâàòü ýòîò
ìíîãîîáåùàþùèé ïîäõîä íà ïðàêòèêå

10 Ãîðìîíàëüíàÿ çàìåñòèòåëüíàÿ
òåðàïèÿ

Õîòÿ ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî âîññòàíîâëåíèå óðîâíÿ
ãîðìîíîâ ó ïîæèëûõ ëþäåé äî ïîêàçàòåëåé ìîëî-
äîãî âîçðàñòà áóäåò èìåòü «îìîëàæèâàþùèé» ýô-
ôåêò, ýòî ìîæåò áûòü èëè ìîæåò íå áûòü íà ñàìîì
äåëå. Ìíîãèå ãîðìîíû èìåþò êàê áëàãîïðèÿòíûå,
òàê è ïîáî÷íûå ýôôåêòû



íîé äèñêðèìèíàöèè, ÿâëÿåòñÿ êðóïíåéøåé çàäà÷åé XXI âåêà. Ýòî äîëæíî
âûëèòüñÿ â èíòåãðèðîâàííóþ ïîëèòèêó ïðàâèòåëüñòâà ïî èññëåäîâàíèþ
ñòàðåíèÿ êàê êëþ÷åâîãî ôàêòîðà â óëó÷øåíèè êà÷åñòâà æèçíè.

4. Èññëåäîâàíèå ñòàðåíèÿ äîëæíî îòðàæàòü ñëîæíîñòü ïðîöåññà ñòàðå-
íèÿ è èíòåãðèðîâàòü ðàçëè÷íûå îáëàñòè íàóêè â çäîðîâîå ñòàðåíèå ÷åëîâå-
êà, âêëþ÷àÿ áèîëîãè÷åñêèå ìåõàíèçìû è ðåøàþùèå ñîöèîýêîíîìè÷åñêèå,
êóëüòóðíûå è ïñèõîëîãè÷åñêèå ôàêòîðû ïðîöåññà ñòàðåíèÿ.

5. Èññëåäîâàíèå çäîðîâîãî ñòàðåíèÿ äîëæíî êîíöåíòðèðîâàòüñÿ íà
ðàííèõ, îáðàòèìûõ ñòàäèÿõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé. Òàê êàê ìíîãèå îáó-
ñëîâëåííûå îáðàçîì æèçíè õðîíè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ (íàïðèìåð, ñåðäå÷-
íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâàíèÿ, àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòîíèÿ) èìåþò îáùèå ïóòè
ðàííåé äèñðåãóëÿöèè, ïðèíöèïèàëüíî âàæíà ðàçðàáîòêà ìàðêåðîâ, äèàãíîñ-
òè÷åñêèõ òåõíîëîãèé è ñðåäñòâ, êîòîðûå ìîæíî ïðèìåíèòü äëÿ ïðåäîòâðà-
ùåíèÿ ïîçäíèõ ñòàäèé áîëåçíè.

6. Èññëåäîâàíèÿ ñòàðåíèÿ äîëæíû âûïîëíÿòüñÿ íà ëîíãèòóäèíàëüíûõ
êîãîðòàõ. Èõ èñïîëüçîâàíèå êðèòè÷åñêè âàæíî äëÿ ïîíèìàíèÿ äîëãîëåòèÿ è
äîëæíî ñîâìåùàòü ãåíåòè÷åñêèå, ñîöèàëüíî-äåìîãðàôè÷åñêèå è ñðåäîâûå
àñïåêòû. Ó÷èòûâàÿ ðàçëè÷íûå ïîëèìîðôèçìû, òàêæå êðàéíå âàæíî, ÷òîáû
áóäóùèå èñïûòàíèÿ ïðèíèìàëè âî âíèìàíèå ðîëü ãåíåòèêè â èññëåäîâàíèè
ñòàðåíèÿ è ðàçíîîáðàçèå îòâåòîâ èíäèâèäóóìîâ íà ïðåïàðàòû, äèåòó è îá-
ðàç æèçíè.

7. Èññëåäîâàíèÿ ñòàðåíèÿ äîëæíû ïðåñëåäîâàòü öåëü ñîçäàíèÿ áîëåå
ýôôåêòèâíûõ ðàííèõ âìåøàòåëüñòâ, ñîçäàâàÿ áàçó äîêàçàòåëüñòâ äëÿ ïåðå-
íîñà ðåçóëüòàòîâ òàêèõ èññëåäîâàíèé íà îáùåñòâî, ðàáîòàÿ ñ êîíå÷íûì ïî-
òðåáèòåëåì, è â îñîáåííîñòè óäîñòîâåðÿÿñü, ÷òî ïîæèëûå ëþäè ÿâëÿþòñÿ
îñíîâíîé òî÷êîé îòñ÷åòà.

8. Èññëåäîâàíèÿ ïî ðàçðàáîòêå è èñïîëüçîâàíèþ èíôîðìàöèîííûõ òåõ-
íîëîãèé, òåõíîëîãèé, îáëåã÷àþùèõ âîñïðèÿòèå, âíóòðåííèé äèçàéí, äîë-
æíû ïðèìåíÿòüñÿ ïðè êîíñòðóêöèè è ðàçðàáîòêå ïðîäóêòîâ, äîìîâ, ãî-
ðîäñêîé ñðåäû, îáùåñòâåííûõ çäàíèé è ñèñòåì òðàíñïîðòà äëÿ èñêëþ÷åíèÿ
ïîòåíöèàëüíî îãðàíè÷èâàþùåé ñðåäû äëÿ ôóíêöèîíàëüíî îãðàíè÷åííûõ
ïîæèëûõ ëþäåé.

9. Íóæíî îáðàòèòü âíèìàíèå íà îòñóòñòâèå ÷åòêîãî ðóêîâîäñòâà, ôè-
íàíñèðîâàíèÿ è ïðåäñòàâèòåëüñòâà èññëåäîâàíèé ñòàðåíèÿ â Âåëèêîáðèòà-
íèè. Â ÷àñòíîñòè, äîïîëíèòåëüíûå ðåñóðñû äîëæíû áûòü íàïðàâëåíû â íå-
äîôèíàíñèðóåìûå îáëàñòè èññëåäîâàíèÿ ñòàðåíèÿ (ê ïðèìåðó, çäîðîâîå
ñòàðåíèå) â äîïîëíåíèå ê ñóùåñòâóþùèì îò÷èñëåíèÿì íà èññëåäîâàíèÿ êî-
íå÷íûõ õðîíè÷åñêèõ çàáîëåâàíèé.

10. Êðàéíå âàæíî, ÷òîáû âñå èññëåäîâàíèÿ ñòàðåíèÿ óïðàâëÿëèñü êàê
åäèíàÿ ïðîãðàììà íà ïåðåñå÷åíèè ñîäåéñòâóþùèõ äèñöèïëèí, ÷òî èíäèâè-
äóàëüíî è êîëëåêòèâíî óëó÷øèò ïîíèìàíèå îïðåäåëÿþùèõ ôàêòîðîâ è
ñðåäñòâ, âëèÿþùèõ íà àêòèâíîå ñòàðåíèå (Franco et al., 2007).

Î÷åâèäíî, ÷òî ðóêîâîäñòâîâàòüñÿ ýòèìè «çàïîâåäÿìè» ìîãóò íå òîëüêî
â Âåëèêîáðèòàíèè, íî è âî ìíîãèõ äðóãèõ ñòðàíàõ, âêëþ÷àÿ Ðîññèþ.
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21.1. ÂÂÅÄÅÍÈÅ

Óæå îòìå÷àëîñü, ÷òî ñòàðåíèå íàñåëåíèÿ — ýòî ãëîáàëüíîå ÿâëåíèå â
ñîâðåìåííîì ìèðå. Îíî ñòàâèò ïåðåä îáùåñòâîì ðÿä çíà÷èòåëüíûõ ïðîáëåì
(ýêîíîìè÷åñêèõ, ñîöèàëüíûõ, ìåäèöèíñêèõ) è çàòðàãèâàåò æèçíü ëþäåé
âñåõ âîçðàñòíûõ ãðóïï. Ðåøåíèå ýòèõ ïðîáëåì òðåáóåò ñîòðóäíè÷åñòâà íà
ìåæäóíàðîäíîì óðîâíå. Êëþ÷åâûì çâåíîì ýòîãî ñîòðóäíè÷åñòâà ÿâëÿþòñÿ
íàöèîíàëüíûå àññîöèàöèè ãåðîíòîëîãîâ, èñòîðèÿ ñîçäàíèÿ êîòîðûõ ñâÿçàíà
ñ íåîáõîäèìîñòüþ ìåæäèñöèïëèíàðíîãî ïîäõîäà ê ðåøåíèþ ïðîáëåì â îá-
ëàñòè ãåðîíòîëîãèè (Àíèñèìîâ, 2003; Ìèõàéëîâà è äð., 2005).

Â óñëîâèÿõ ïðîäîëæàþùåãîñÿ â Ðîññèè ñíèæåíèÿ ïîêàçàòåëÿ ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè æèçíè è óâåëè÷åíèÿ äîëè ïîæèëûõ â ñòðóêòóðå íàñåëåíèÿ âñå-
ñòîðîííÿÿ îöåíêà ñîñòîÿíèÿ ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà â ãåðîíòîëî-
ãèè, ïåðñïåêòèâ è ïðèîðèòåòîâ â åãî óêðåïëåíèè è ðàçâèòèè äëÿ ðåøåíèÿ
íàöèîíàëüíûõ çàäà÷ Ðîññèè ïðåäñòàâëÿåòñÿ âåñüìà àêòóàëüíîé. Íàèáîëåå
ïîëíî ýòà ïðîáëåìà áûëà îñâåùåíà â ìîíîãðàôèè «Ðàçâèòèå ãåðîíòîëîãèè â
Ðîññèè: ðîëü ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà» (Ìèõàéëîâà è äð., 2005).
Ñâîåâðåìåííîñòü ïðîâåäåíèÿ ïîäîáíûõ èññëåäîâàíèé îáóñëîâëåíà âîçìîæ-
íîñòüþ ðåàëèçàöèè êîíêðåòíûõ ìåæäóíàðîäíûõ ïðîãðàìì è ïðîåêòîâ, ó÷à-
ñòèå â êîòîðûõ ïîñëóæèò íå òîëüêî äàëüíåéøåìó ðàçâèòèþ ôóíäàìåíòàëü-
íîé, êëèíè÷åñêîé è ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè, íî è, âåðîÿòíî, ñìîæåò ñíè-
çèòü ðàçâèòèå íåáëàãîïðèÿòíîé äåìîãðàôè÷åñêîé òåíäåíöèè â Ðîññèè.

21.2. ÌÅÆÄÈÑÖÈÏËÈÍÀÐÍÎÅ ÑÎÒÐÓÄÍÈ×ÅÑÒÂÎ
Â ÃÅÐÎÍÒÎËÎÃÈÈ

Ïî ìåðå ðàçâèòèÿ ãåðîíòîëîãèè ïðîèñõîäèë áóðíûé ïðîöåññ äèôôåðåí-
öèàöèè îòäåëüíûõ åå íàïðàâëåíèé (ñì. ãëàâó 1). Îäíîâðåìåííî ñòàëî î÷å-
âèäíûì, ÷òî ãåðîíòîëîãèÿ, ïîæàëóé, áîëüøå äðóãèõ íàó÷íûõ íàïðàâëåíèé
íóæäàåòñÿ â ñèñòåìíîì ïîäõîäå (Freeman, 1979; Äóïëåíêî, 1985; Àíèñè-
ìîâ, Ñîëîâüåâ, 1999; Àíèñèìîâ, 2003). Ïîýòîìó åñòåñòâåííûì áûëî ñòðåì-
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ëåíèå ê ìåæäèñöèïëèíàðíîìó ñîòðóäíè÷åñòâó â ðåøåíèè ïðîáëåì ãåðîíòî-
ëîãèè è ãåðèàòðèè. Âîçðàñòàë èíòåðåñ ê îáìåíó ìíåíèÿìè è ñîòðóäíè÷åñò-
âó ìåæäó ñïåöèàëèñòàìè â ðàçëè÷íûõ îáëàñòÿõ. Ýòîò ïðîöåññ èíòåíñèôè-
öèðîâàëñÿ ïî ìåðå ñîçäàíèÿ íàó÷íûõ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ øêîë.

Ìåæäóíàðîäíûé èíòåðåñ ê ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ â ïîñëåâîåííûé ïåðèîä
ñòèìóëèðîâàë ñîçäàíèå íàöèîíàëüíûõ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ îáúåäèíåíèé.
Îñíîâíûìè çàäà÷àìè íàöèîíàëüíûõ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ îáùåñòâ ÿâëÿëèñü:
ñîäåéñòâèå îðãàíèçàöèè îáúåäèíåíèé ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ íà ìåñòàõ
(â îòäåëüíûõ ðåãèîíàõ); ñîòðóäíè÷åñòâî è êîîðäèíàöèÿ íàó÷íûõ èññëåäî-
âàíèé â îáëàñòè ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè; ïîìîùü â îðãàíèçàöèè ñèñòåìû
ïîäãîòîâêè êàäðîâ; ñîòðóäíè÷åñòâî â îðãàíèçàöèè ãåðèàòðè÷åñêîé ñëóæáû
è ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì ëþäÿì; ñîçäàíèå ñèñòåìû èíôîðìàöèè î
ðàáîòàõ, ïðîâîäèìûõ â ñòðàíå è çà ðóáåæîì.

Ïåðâûì íàó÷íûì îáúåäèíåíèåì ãåðîíòîëîãîâ ÿâèëîñü Ãåðîíòîëîãè÷å-
ñêîå îáùåñòâî Àìåðèêè, îáðàçîâàííîå â 1945 ã., êîòîðîå ÿâëÿåòñÿ êðóïíåé-
øåé íàöèîíàëüíîé ìåæäèñöèïëèíàðíîé íàó÷íîé îðãàíèçàöèåé, öåëüþ êî-
òîðîé ÿâëÿåòñÿ ñîäåéñòâèå ãåðîíòîëîãè÷åñêèì èññëåäîâàíèÿì. Â 1946 ã.
áûë âûïóùåí ïåðâûé íîìåð «Journal of Gerontology» cî ñòàâøèì òåïåðü èç-
âåñòíûì ïðèçûâîì íà îáëîæêå: «Äîáàâëÿòü æèçíü ê ãîäàì, à íå ïðîñòî ãî-
äû ê æèçíè». Ýòîò ïåðâûé è êðóïíåéøèé â ìèðå ãåðîíòîëîãè÷åñêèé æóðíàë
âíà÷àëå îáðàçîâàë ñåêöèè ïî îòäåëüíûì íàïðàâëåíèÿì ãåðîíòîëîãèè, à çà-
òåì äàë íà÷àëî ÷åòûðåì æóðíàëàì ïî ýòèì íàïðàâëåíèÿì. ×ëåíû îáùåñòâà
ÿâèëèñü èíèöèàòîðàìè ñîçäàíèÿ â 1946 ã. ïðè Äåïàðòàìåíòå çäðàâîîõðàíå-
íèÿ ÑØÀ (U. S. Public Health Service) Îòäåëà ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâà-
íèé. Äëÿ àêòèâèçàöèè ïîëèòèêè â îáëàñòè ïîìîùè ïîæèëûì îáùåñòâî ñî-
äåéñòâîâàëî îáðàçîâàíèþ Íàöèîíàëüíîé àêàäåìèè ñòàðåíèÿ. Îáùåñòâî
ïîääåðæàëî ïðîâåäåíèå Áåëûì äîìîì ðåãóëÿðíûõ êîíôåðåíöèé ïî ñòà-
ðåíèþ è ñîçäàíèå â 1974 ã. Íàöèîíàëüíîãî èíñòèòóòà ñòàðåíèÿ (National In-
stitute of Aging — NIA), ïðèíÿòèå Êîíãðåññîì ÑØÀ Àêòà î ïîæèëûõ àìå-
ðèêàíöàõ (Older Americans Act). Â Îáùåñòâå ñîñòîÿò ïðåäñòàâèòåëè 30 íà-
ó÷íûõ íàïðàâëåíèé. Ðàñòóùèé ñåêòîð Îáùåñòâà ñîñòàâëÿþò ìåäñåñòðû.
Ïàðàëëåëüíî ñ Ãåðîíòîëîãè÷åñêèì îáùåñòâîì Àìåðèêè, ñîçäàâàëàñü Àìå-
ðèêàíñêàÿ ãåðèàòðè÷åñêàÿ àññîöèàöèÿ (American Geriatrics Society) — îð-
ãàíèçàöèÿ ïðîôåññèîíàëîâ, îêàçûâàþùèõ ìåäèöèíñêóþ ïîìîùü ïîæè-
ëûì ëþäÿì (âåáñàéò http:/www.americangeriatrics.org). Íà÷àëî Àññîöèàöèè
áûëî ïîëîæåíî â èþíå 1942 ã., êîãäà ãðóïïà âðà÷åé, ñðåäè êîòîðûõ áûë
I. L. Nasher, ïðåäëîæèâøèé òåðìèí «ãåðèàòðèÿ», ðåøèëà ñîçäàòü ñïåöèàëü-
íîå îáùåñòâî ãåðèàòðè÷åñêîé ìåäèöèíû. Âòîðîé êîíãðåññ Àññîöèàöèè áûë
ïðîâåäåí â 1944 ã., à ñ 1946 ã. ýòè ôîðóìû ïðîâîäÿòñÿ åæåãîäíî. Çàäà÷àìè
îáùåñòâà ÿâëÿåòñÿ ñîäåéñòâèå ãåðèàòðàì â èõ ïðàêòè÷åñêîé ðàáîòå, îáó÷å-
íèè, ïðîâåäåíèÿ èññëåäîâàíèé, à òàêæå ïðîñâåùåíèè íàñåëåíèÿ è èíôîðìà-
öèè.

Âñëåä çà ýòèì ïîñëåäîâàëî ñîçäàíèå àíàëîãè÷íûõ îáúåäèíåíèé â ñòðà-
íàõ Çàïàäíîé Åâðîïû è Àìåðèêè. Ñòðåìëåíèå ê ìåæäóíàðîäíîìó ñîòðóä-
íè÷åñòâó îñîáåííî óñèëèëîñü ïîñëå îêîí÷àíèÿ Âòîðîé ìèðîâîé âîéíû, êîã-

351

×àñòü VII. Ôóíäàìåíòàëüíàÿ ãåðîíòîëîãèÿ: ïðèîðèòåòû è ïåðñïåêòèâû



äà â ñâÿçè ñ ïåðåõîäîì ê ìèðíîé æèçíè âî âñåì ìèðå âîçðîñ èíòåðåñ ê
ïðîáëåìàì ïîæèëûõ ëþäåé. Íåìàëîâàæíóþ ðîëü â ýòîì ñûãðàëà Îðãàíèçà-
öèÿ Îáúåäèíåííûõ Íàöèé, ñîçäàíèå êîòîðîé â 1945 ã. ÿâèëîñü ðåçóëüòàòîì
ñîòðóäíè÷åñòâà ðàçíûõ ñòðàí â áîðüáå ñ ôàøèçìîì è èõ ñòðåìëåíèÿ ê ïðî÷-
íîìó ìèðó è áëàãîñîñòîÿíèþ ÷åëîâå÷åñòâà. Ïî èíèöèàòèâå ÎÎÍ â 1946 ã. â
Íüþ-Éîðêå áûëà ñîçâàíà Ìåæäóíàðîäíàÿ êîíôåðåíöèÿ ïî çäðàâîîõðàíå-
íèþ, íà êîòîðîé áûëî ïðèíÿòî ðåøåíèå î ñîçäàíèè Âñåìèðíîé îðãàíèçàöèè
çäðàâîîõðàíåíèÿ (ÂÎÇ), óñòàâ êîòîðîé áûë ðàòèôèöèðîâàí â 1948 ã. Îäíîé
èç çàäà÷ ÎÎÍ è ÂÎÇ ÿâèëîñü ñîäåéñòâèå ðàçðàáîòêå ìåðîïðèÿòèé ïî îõðàíå
çäîðîâüÿ è ñîöèàëüíîé çàùèòå ïîæèëûõ ëþäåé. Ïîýòîìó â ÎÎÍ áûë îðãà-
íèçîâàí îòäåë ïî ñòàðåíèþ, à â ÂÎÇ — îòäåë ïî ñòàðåíèþ è çäîðîâüþ
(World Health Organization, 1989). Ïðè ÎÎÍ áûë ñîçäàí òàêæå íåïðàâèòåëü-
ñòâåííûé êîìèòåò ïî ñòàðåíèþ.

Îäíîâðåìåííî ïðîèñõîäèë ïðîöåññ óñèëåíèÿ âçàèìîäåéñòâèÿ íàöèî-
íàëüíûõ àññîöèàöèé ãåðîíòîëîãîâ ðàçëè÷íûõ ñòðàí. Èõ èíèöèàòèâà ïðèâå-
ëà ê ñîçäàíèþ íà 1-ì Ìåæäóíàðîäíîì êîíãðåññå ïî ãåðîíòîëîãèè â Ëüåæå
(1950) Ìåæäóíàðîäíîé àññîöèàöèè ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ îáùåñòâ, ïîëó÷èâ-
øåé â òîì æå ãîäó íàçâàíèå Ìåæäóíàðîäíîé àññîöèàöèè ãåðîíòîëîãèè
(ÌÀÃ). Îãðîìíóþ ðîëü â ñîçäàíèè ýòîé îðãàíèçàöèè ñûãðàë âûäàþùèéñÿ
ðóññêèé ó÷åíûé Â. Ã. Êîðåí÷åâñêèé, êîòîðûé áûë îñíîâàòåëåì Áðèòàíñêîãî
îáùåñòâà èññëåäîâàòåëåé ñòàðåíèÿ è îòêðûë êîíãðåññ â Ëüåæå, 133 ó÷àñò-
íèêà êîòîðîãî ïðåäñòàâëÿëè 18 ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ îáùåñòâ èç 14 ñòðàí
(Õàâèíñîí è äð., 2002). Â 2005 ã. áûëî ðåøåíî ïåðåèìåíîâàòü àññîöèàöèþ,
êîòîðàÿ ñ 2006 ã. ñòàëà íàçûâàòüñÿ Ìåæäóíàðîäíîé àññîöèàöèåé ãåðîíòîëî-
ãèè è ãåðèàòðèè (ÌÀÃÃ). Â Óñòàâå ÌÀÃÃ ïîä÷åðêíóòî, ÷òî îñíîâíûìè öå-
ëÿìè îðãàíèçàöèè ÿâëÿåòñÿ ñîäåéñòâèå èññëåäîâàíèÿì â ðàçëè÷íûõ îáëàñ-
òÿõ ãåðîíòîëîãèè; ïîäãîòîâêå êàäðîâ; ìåæäóíàðîäíûì ñâÿçÿì íàöèîíàëü-
íûõ îáùåñòâ; îðãàíèçàöèè ìåæäóíàðîäíûõ êîíãðåññîâ ïî ãåðîíòîëîãèè.
Êàê îòìåòèë Ã. Ð. Ýíäðþñ, áûâøèé ïðåçèäåíòîì ÌÀÃÃ â 1997—2001 ãã.,
«êîíå÷íàÿ öåëü ñîñòîèò â òîì, ÷òîáû ñïîñîáñòâîâàòü äîñòèæåíèþ âûñøèõ
ñòàíäàðòîâ â ãåðîíòîëîãè÷åñêîì îáðàçîâàíèè, èññëåäîâàíèÿõ è ïðàêòèêå»
(Ýíäðþñ, 2001). Ñîñòàâ ÌÀÃÃ ïîñòîÿííî ðàñøèðÿåòñÿ çà ñ÷åò âñòóïëåíèÿ â
ÌÀÃÃ íîâûõ ÷ëåíîâ.

Óêðåïëÿëîñü ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî â ïëàíèðîâàíèè è ïðîâå-
äåíèè ñîâìåñòíûõ ðàáîò îòå÷åñòâåííûõ ãåðîíòîëîãîâ, ïðåæäå âñåãî ñî
ñòðàíàìè, âõîäÿùèìè â Ñîâåò ýêîíîìè÷åñêîé âçàèìîïîìîùè (ÑÝÂ), â ÷àñò-
íîñòè ñ Èíñòèòóòîì ôèçèîëîãèè ×åõîñëîâàêèè, Óíèâåðñèòåòîì Çåììåëü-
âåéñà (ÂÍÐ), Èíñòèòóòîì ïèòàíèÿ ÀÍ ÃÄÐ, Îáúåäèíåíèåì ãîñïèòàëåé
Êðàñíîãî Êðåñòà ÊÍÄÐ. Âàæíûì ýòàïîì òàêîãî ñîòðóäíè÷åñòâà ÿâèëîñü
Ñîâåùàíèå ìèíèñòðîâ çäðàâîîõðàíåíèÿ ñîöèàëèñòè÷åñêèõ ñòðàí â 1967 ã.,
íà êîòîðîì îáñóæäàëñÿ ïëàí ðàáîò ïî ñîâåðøåíñòâîâàíèþ îáñëóæèâàíèÿ
ïîæèëûõ ëþäåé (Áåçðóêîâ è äð., 1998). Ïî ðåøåíèþ Ñîâåùàíèÿ áûë ñîçäàí
Êîîðäèíàöèîííûé êîìèòåò ñîöèàëèñòè÷åñêèõ ñòðàí Åâðîïû ïî èññëåäîâà-
íèÿì â îáëàñòè ãåðîíòîëîãèè, êîòîðûé ðàçðàáàòûâàë ïëàíû êîìïëåêñíûõ
èññëåäîâàíèé. Ðàáîòû ïðîâîäèëèñü ïî 9 êîìïëåêñíûì òåìàì, âêëþ÷àþùèì

352

Â. Í. Àíèñèìîâ



èçó÷åíèå áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà íàñåëåíèÿ, ðîëè ñîöèàëüíûõ ôàêòîðîâ â
ñòàðåíèè, îñîáåííîñòåé ôèçèîëîãèè è ïàòîãåíåçà áîëåçíåé ó ëþäåé ïîæè-
ëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà, ìåäèêî-ñîöèàëüíîãî îáñëóæèâàíèÿ ïîæèëûõ.

Ðàñïàä Ñîâåòñêîãî Ñîþçà ïðèâåë ê ïðåêðàùåíèþ ñóùåñòâîâàíèÿ Âñåñî-
þçíîãî îáùåñòâà ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ. Â ýòèõ óñëîâèÿõ â áûâøèõ ðåñ-
ïóáëèêàõ ÑÑÑÐ ïðèøëîñü ïðàêòè÷åñêè çàíîâî âåñòè ðàáîòó ïî îðãàíèçàöè-
îííîìó îáúåäèíåíèþ ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ. Â äàëüíåéøåì ðàçâèòèè
ðîññèéñêîé ãåðîíòîëîãèè çíà÷èòåëüíóþ ðîëü èãðàëî è èãðàåò ìåæäóíàðîä-
íîå ñîòðóäíè÷åñòâî. Òàêîå ñîòðóäíè÷åñòâî ïîçâîëÿåò èñïîëüçîâàòü â Ðîñ-
ñèè çàðóáåæíûé îïûò äëÿ ñîâåðøåíñòâîâàíèÿ ñòðóêòóðû îáúåäèíåíèé ãå-
ðîíòîëîãîâ â ðàçëè÷íûõ îáëàñòÿõ, ïðîãðåññà â íàó÷íûõ èññëåäîâàíèÿõ,
ïîäãîòîâêå êàäðîâ, ñòàíäàðòèçàöèè ëå÷åáíûõ ïîäõîäîâ â ãåðèàòðèè, îêàçà-
íèè ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè. Â òî æå âðåìÿ äîñòèæåíèÿ ðîññèéñêîé ãå-
ðîíòîëîãèè ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû çà ðóáåæîì.

22.3. ÎÐÃÀÍÈÇÀÖÈÎÍÍÎÅ È ÈÍÔÎÐÌÀÖÈÎÍÍÎÅ
ÌÅÆÄÓÍÀÐÎÄÍÎÅ ÑÎÒÐÓÄÍÈ×ÅÑÒÂÎ Â ÃÅÐÎÍÒÎËÎÃÈÈ

ß, îäèí èç ïðåñòóïíûõ ïðàðîäèòåëåé
èíôîðìàöèîííîãî âçðûâà,
âûçâàâøèé åãî íà ñåáÿ,
ïîãèáøèé îò ïðàâäû åãî è êðèâäû.

Àíäðåé Âîçíåñåíñêèé

Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè â ìèðå ñëîæèëàñü îïðåäåëåííàÿ îðãàíèçàöèîí-
íàÿ ñèñòåìà ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà â ãåðîíòîëîãèè. Êàê îòìå÷à-
ëîñü âûøå, â ÎÎÍ ñîçäàí îòäåë ïî ñòàðåíèþ, à â ÂÎÇ — îòäåë ïî ñòàðåíèþ
è çäîðîâüþ (â 1995 ã. îí áûë ïðåîáðàçîâàí â Ïðîãðàììó ÂÎÇ ïî ñòàðåíèþ è
æèçíåííîìó ïðîöåññó — WHO’s Ageing and Life Course Programme). Êðîìå
òîãî, ïîñëå ñîâåùàíèÿ â 1973 ã. Ýêñïåðòíîãî êîìèòåòà ÂÎÇ ïî ïëàíèðî-
âàíèþ è îðãàíèçàöèè îáñëóæèâàíèÿ ïîæèëûõ áûëà ðàçðàáîòàíà Âñåìèðíàÿ
ïðîãðàììà ïî çäîðîâüþ ïîæèëûõ (Global Programme on Health of the Elder-
ly), êîòîðàÿ îêîí÷àòåëüíî ñôîðìèðîâàëàñü â 1980 ã. è åå ðåçóëüòàòû áûëè
ïðåäñòàâëåíû â äîêëàäå ÂÎÇ íà Ïåðâîé Âñåìèðíîé àññàìáëåå ïî ñòàðåíèþ.

Â ïëàíèðîâàíèè è îñóùåñòâëåíèè ìåðîïðèÿòèé ïî ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ
ó÷àñòâóþò è äðóãèå îòäåëû ýòèõ îðãàíèçàöèé, à òàêæå äðóãèå ìåæïðàâè-
òåëüñòâåííûå îðãàíèçàöèè, â ÷àñòíîñòè Ìåæäóíàðîäíàÿ îðãàíèçàöèÿ òðóäà
(ÌÎÒ) è ÞÍÅÑÊÎ. Îíè âçàèìîäåéñòâóþò â ñâîþ î÷åðåäü ñ ðåãèîíàëüíû-
ìè ìåæïðàâèòåëüñòâåííûìè îáúåäèíåíèÿìè, ñ ïðàâèòåëüñòâàìè ðàçëè÷íûõ
ñòðàí è èõ äåïàðòàìåíòàìè, â îñîáåííîñòè ñ ìèíèñòåðñòâàìè èíîñòðàííûõ
äåë, çäðàâîîõðàíåíèÿ, òðóäà è ñîöèàëüíîãî ðàçâèòèÿ. Ñâîè äåéñòâèÿ ïî
ïðîáëåìàì ïîæèëûõ ëþäåé ìåæäóíàðîäíûå ïðàâèòåëüñòâåííûå îðãàíèçà-
öèè êîîðäèíèðóþò ñ íåïðàâèòåëüñòâåííûìè, äëÿ ÷åãî ïðè ÎÎÍ ñîçäàí Êî-
ìèòåò íåïðàâèòåëüñòâåííûõ îðãàíèçàöèé ïî ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ. Êðóïíåé-
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øèìè ìåæäóíàðîäíûìè íåïðàâèòåëüñòâåííûìè îðãàíèçàöèÿìè ïî ïðîáëå-
ìàì ñòàðåíèÿ ÿâëÿþòñÿ Ìåæäóíàðîäíàÿ ôåäåðàöèÿ ïî ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ
(The International Federation on Ageing, IFA), îðãàíèçîâàííàÿ â 1950 ã., Ìåæ-
äóíàðîäíàÿ ïñèõîãåðèàòðè÷åñêàÿ àññîöèàöèÿ (The International Psychogeriat-
ric Association, IPA, 1973), Ìåæäóíàðîäíàÿ àññîöèàöèÿ äîìîâ è ñëóæá äëÿ
ïîæèëûõ (The International Association of Homes and Services for the Ageing,
IAHSA, 1994). Â îáëàñòè ôóíäàìåíòàëüíîé ãåðîíòîëîãèè êðóïíåéøåé ìåæ-
äóíàðîäíîé îðãàíèçàöèåé ÿâëÿåòñÿ Ìåæäóíàðîäíàÿ àññîöèàöèÿ áèîìåäè-
öèíñêîé ãåðîíòîëîãèè (ÌÀÁÃ — IABG), ñîçäàííàÿ â 1985 ã.

Â íîâîì íàïðàâëåíèè êëèíè÷åñêîé ãåðîíòîëîãèè — ãåðèàòðè÷åñêîé îí-
êîëîãèè âñå á *îëüøóþ ðîëü èãðàåò Ìåæäóíàðîäíîå îáùåñòâî ãåðèàòðè÷å-
ñêîé îíêîëîãèè (International Society of Geriatric Oncology — SIOG). Ýòà àñ-
ñîöèàöèÿ áûëà îôèöèàëüíî îðãàíèçîâàíà â 2000 ã. äëÿ âçàèìîäåéñòâèÿ
ìåæäó ñïåöèàëèñòàìè-îíêîëîãàìè èíñòèòóòîâ ÑØÀ è Èòàëèè. Öåëüþ Îá-
ùåñòâà ÿâëÿåòñÿ ïîääåðæêà íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé è ïðàêòèêè ëå÷åíèÿ ïî-
æèëûõ îíêîëîãè÷åñêèõ ïàöèåíòîâ, à òàêæå óñòàíîâëåíèå êîíòàêòîâ ñî ñïå-
öèàëèñòàìè â ñìåæíûõ îáëàñòÿõ.

Ìåæäóíàðîäíûé öåíòð ïî ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè (International Lon-
gevity Center — ILC) — ýòî îôèöèàëüíàÿ íåïðàâèòåëüñòâåííàÿ îðãàíèçàöèÿ
ïðè ÎÎÍ, ïðåäñòàâëÿþùàÿ ñîáîé ìåæäóíàðîäíûé èññëåäîâàòåëüñêèé è îá-
ðàçîâàòåëüíûé êîíñîðöèóì ñ öåíòðàìè â ÑØÀ, ßïîíèè, Âåëèêîáðèòàíèè,
Ôðàíöèè è Äîìèíèêàíñêîé Ðåñïóáëèêå. Ñîäåéñòâóåò ìåæäèñöèïëèíàðíûì
óñèëèÿì â îáëàñòè ïðîâåäåíèÿ èññëåäîâàíèé è îáó÷åíèÿ ïî ïðîáëåìàì çäî-
ðîâüÿ, ðàáîòû è ñåìüè.

Ñðåäè ðåãèîíàëüíûõ îáúåäèíåíèé íàöèîíàëüíûõ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ àñ-
ñîöèàöèé ñëåäóåò îòìåòèòü Åâðîïåéñêèé ñîþç ãåðèàòðè÷åñêèõ îáùåñòâ.
Â îñíîâå åãî îáðàçîâàíèÿ ëåæàëà èäåÿ îáúåäèíèòü ãåðèàòðè÷åñêèå îáùå-
ñòâà è àññîöèàöèè, äåÿòåëüíîñòü êîòîðûõ áûëà ñâÿçàíà ñ îêàçàíèåì ìåäè-
öèíñêîé ïîìîùè ëèöàì ïîæèëîãî âîçðàñòà, ïðåæäå âñåãî â ñòðàíàõ, âõîäÿ-
ùèõ â Åâðîïåéñêèé ñîþç. Íà÷àëî ïðîöåññó îáúåäèíåíèÿ áûëî ïîëîæåíî â
1997 ã., êîãäà â Åâðîïåéñêîì ñîþçå ìåäèöèíñêèõ îáùåñòâ (UEMS) îáðàçî-
âàëàñü Ñåêöèÿ ãåðèàòðè÷åñêîé ìåäèöèíû. Â 1999 ã. â Ïàðèæå âïåðâûå ñî-
áðàëîñü îðãàíèçàöèîííîå ñîâåùàíèå Åâðîïåéñêîãî ñîþçà ãåðèàòðè÷åñêèõ
îáùåñòâ (EUGMS), íà êîòîðîì îáñóæäàëèñü öåëè è çàäà÷è Ñîþçà. Â íàñòî-
ÿùåå âðåìÿ Ñîþç ãåðèàòðè÷åñêèõ îáùåñòâ îáúåäèíÿåò ñâûøå 12 000 ãå-
ðèàòðîâ. Öåëè Ñîþçà âêëþ÷àþò ñîäåéñòâèå ðàçâèòèþ ãåðèàòðèè êàê íåçà-
âèñèìîé ñïåöèàëüíîñòè, ïîääåðæêó îáðàçîâàòåëüíûõ ïðîãðàìì è íàó÷íûõ
èññëåäîâàíèé â ýòîé îáëàñòè, âíåäðåíèå ñòàíäàðòîâ ëå÷åíèÿ ïîæèëûõ áîëü-
íûõ è ìåòîäîâ ïðîôèëàêòèêè.

Íàðÿäó ñ ýòèìè àññîöèàöèÿìè, îõâàòûâàþùèìè ðàçëè÷íûå êîíòèíåíòû
ìèðà, ñóùåñòâóþò è äðóãèå ìåæäóíàðîäíûå îðãàíèçàöèè ïî ïðîáëåìàì ñòà-
ðåíèÿ, îáúåäèíÿþùèå íåñêîëüêî ñòðàí èëè äåéñòâóþùèå â îòäåëüíûõ ðåãè-
îíàõ. Â ñîñòàâ ìåæäóíàðîäíûõ îáúåäèíåíèé âõîäÿò àññîöèàöèè íå òîëüêî
ìåäèöèíñêèõ ðàáîòíèêîâ, íî è ñïåöèàëèñòîâ â äðóãèõ îáëàñòÿõ — ñîöèî-
ëîãîâ, äåìîãðàôîâ, ýêîíîìèñòîâ, þðèñòîâ, ïîëèòèêîâ, çàíÿòûõ ðåøåíèåì
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ïðîáëåì ïîæèëûõ ëþäåé, äîáðîâîëüöåâ, îêàçûâàþùèõ ïîìîùü ïîæèëûì,
à òàêæå àññîöèàöèè, ñîçäàííûå ñàìèìè ïîæèëûìè ëþäüìè äëÿ ðåøåíèÿ
ñîáñòâåííûõ ïðîáëåì. Áîëüøóþ ðîëü â ìåæäóíàðîäíîì ñîòðóäíè÷åñòâå èã-
ðàþò è êðóïíûå íàöèîíàëüíûå îáúåäèíåíèÿ, íàïðèìåð Àìåðèêàíñêàÿ àññî-
öèàöèÿ ïåíñèîíåðîâ (American Association of Retired Persons — AARP),
èìåþùàÿ ñâîå ïðåäñòàâèòåëüñòâî â Åâðîïå. Ýòà àññîöèàöèÿ, îñíîâàííàÿ â
1958 ã. è íàñ÷èòûâàþùàÿ áîëåå 20 ìëí ÷ëåíîâ, ÿâëÿåòñÿ êðóïíåéøåé íàöèî-
íàëüíîé îðãàíèçàöèåé ïî çàùèòå ïðàâ ïîæèëûõ ëþäåé. Ïî èíèöèàòèâå
ÂÎÇ, AARP è Øâåéöàðñêîé ïðîãðàììû ïî èññëåäîâàíèþ ñòàðåíèÿ â 1996 ã.
áûëà ñîçäàíà áàçèðóþùàÿñÿ â Æåíåâå ñåòü ìåæäóíàðîäíûõ ïðàâèòåëüñòâåí-
íûõ è íåïðàâèòåëüñòâåííûõ îðãàíèçàöèé ïî ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ GINA (Ge-
neva International Network on Ageing). Îíà îáúåäèíÿåò äåñÿòêè ìåæäóíàðîä-
íûõ îðãàíèçàöèé, âêëþ÷àÿ, ïîìèìî ÷èñòî ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ îáúåäèíåíèé,
Ìåæäóíàðîäíóþ ôåäåðàöèþ ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ, Êðàñíûé Êðåñò, ÌÎÒ.

Â îðãàíèçàöèîííûå çàäà÷è ÌÀÃÃ íàðÿäó ñ âêëþ÷åíèåì â åå ñîñòàâ íî-
âûõ ÷ëåíîâ âõîäèò îáåñïå÷åíèå îáùåíèÿ è âçàèìîäåéñòâèÿ ìåæäó íàöèî-
íàëüíûìè îáúåäèíåíèÿìè ãåðîíòîëîãîâ. Ñ ýòîé öåëüþ ÌÀÃÃ ïðèíèìàåò
ó÷àñòèå â îðãàíèçàöèè ìåæäóíàðîäíûõ ôîðóìîâ êàê íà óðîâíå ÌÀÃÃ, òàê è
íà óðîâíå ðåãèîíàëüíûõ îòäåëåíèé ÌÀÃÃ è èõ ñåêöèé. Çàñëóãè ÌÀÃÃ â ñî-
äåéñòâèè îðãàíèçàöèè íàöèîíàëüíûõ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ îáúåäèíåíèé è
âêëþ÷åíèè èõ â îáùóþ ñèñòåìó ÌÀÃÃ òðóäíî ïåðåîöåíèòü. Îñîáåííî ýòî
êàñàåòñÿ ñòðàí Öåíòðàëüíîé è Âîñòî÷íîé Åâðîïû, ãäå ïîñëå êðàõà êîììó-
íèñòè÷åñêîé ñèñòåìû è ïåðåõîäà ê ðûíî÷íîé ýêîíîìèêå ïîëîæåíèå ïîæè-
ëûõ ëþäåé óõóäøèëîñü è ãîñóäàðñòâåííàÿ ðàáîòà ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðè-
àòðèè ðåçêî îñëàáëà.

Ðóêîâîäñòâî Åâðîïåéñêîãî ðåãèîíàëüíîãî îòäåëåíèÿ (ÅÐÎ) ÌÀÃÃ ïðî-
ÿâëÿåò áîëüøîé èíòåðåñ ê èññëåäîâàíèÿì ðîññèéñêèõ ãåðîíòîëîãîâ è ãî-
òîâî ñïîñîáñòâîâàòü èõ ñîòðóäíè÷åñòâó ñ ãåðîíòîëîãàìè Åâðîïåéñêîãî ðå-
ãèîíà. Â 1996 ã. Ãåðîíòîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî ÐÀÍ ïîëó÷èëî ïðåäñòàâè-
òåëüñòâî â ÅÐÎ ÌÀÃÃ, à â 1997 ã. íà 17-ì Âñåìèðíîì ãåðîíòîëîãè÷åñêîì
êîíãðåññå â Àäåëàèäå îôèöèàëüíî ïðèíÿòî ÷ëåíîì ÌÀÃÃ è åãî Åâðîïåé-
ñêîãî îòäåëåíèÿ. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî îäíîâðåìåííî ñ Ãåðîíòîëîãè÷å-
ñêèì îáùåñòâîì ÐÀÍ, â ñîñòàâ ÌÀÃ áûëè ïðèíÿòû òàêæå Ãðóçèíñêîå îá-
ùåñòâî ãåðîíòîëîãîâ, íàó÷íîå ìåäèöèíñêîå îáùåñòâî ãåðîíòîëîãîâ è ãåðè-
àòðîâ Óêðàèíû. Â ñîñòàâ ÌÀÃÃ âõîäÿò òàêæå íàöèîíàëüíûå îáùåñòâà ãå-
ðîíòîëîãîâ èç áûâøèõ ñòðàí ÑÝÂ è ñîöèàëèñòè÷åñêîãî ëàãåðÿ: Áîëãàðèè,
Ðóìûíèè, Âåíãðèè, ×åõèè, Ñëîâàêèè, Ïîëüøè, Êèòàéñêîé Íàðîäíîé Ðåñ-
ïóáëèêè. Íà çàñåäàíèè Ñîâåòà ÌÀÃ â Âåíå (Àâñòðèÿ) â ñåíòÿáðå 2004 ã. â
ÌÀÃÃ áûëî ïðèíÿòî Îáùåñòâî ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ Ýñòîíèè. Ýòî ñî-
çäàåò äîïîëíèòåëüíûå îñíîâû äëÿ âîññòàíîâëåíèÿ ñîòðóäíè÷åñòâà ìåæäó
ãåðîíòîëîãàìè áûâøèõ ðåñïóáëèê ÑÑÑÐ è ñòðàí áûâøåãî ñîöèàëèñòè÷å-
ñêîãî ëàãåðÿ, òåïåðü óæå â ðàìêàõ ÌÀÃÃ. Ïðèåì Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùå-
ñòâà ÐÀÍ â ÌÀÃÃ ïîâûñèë àâòîðèòåò îòå÷åñòâåííîé ãåðîíòîëîãèè è ñïî-
ñîáñòâîâàë áîëåå àêòèâíîìó ó÷àñòèþ ðîññèéñêèõ ãåðîíòîëîãîâ â ìåæäóíà-
ðîäíîì ñîòðóäíè÷åñòâå.
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Îäíîé èç âàæíåéøèõ çàäà÷ Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ ÿâëÿåòñÿ
ñîäåéñòâèå óñòàíîâëåíèþ êîíòàêòîâ ñ çàðóáåæíûìè è ìåæäóíàðîäíûìè àñ-
ñîöèàöèÿìè è îáùåñòâàìè ãåðîíòîëîãîâ, à òàêæå ñ îòäåëüíûìè êðóïíûìè
ñïåöèàëèñòàìè. ×ëåíû Îáùåñòâà ïîñåùàþò çàðóáåæíûå íàó÷íûå öåíòðû, â
òîì ÷èñëå âåäóùèå öåíòðû Åâðîïû, ÑØÀ è ßïîíèè, âûñòóïàþò ñ ëåêöèÿ-
ìè, ñîîáùàþò îá îòå÷åñòâåííûõ íàó÷íûõ äîñòèæåíèÿõ. Îáùåñòâî àêòèâíî
ó÷àñòâóåò â ìåæäóíàðîäíûõ îðãàíèçàöèÿõ, ìåæäóíàðîäíûõ êîíôåðåíöèÿõ
è øêîëàõ, ìåæäóíàðîäíûõ ïðîãðàììàõ è ïðîåêòàõ, ïðèãëàøåíèè âåäóùèõ
çàðóáåæíûõ ó÷åíûõ.

Ãåðîíòîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî ÐÀÍ ïîääåðæèâàåò òàêæå ñâÿçè ñ Ìåæ-
äóíàðîäíîé àññîöèàöèåé áèîìåäèöèíñêîé ãåðîíòîëîãèè, Ãåðîíòîëîãè÷å-
ñêèì îáùåñòâîì ÑØÀ, Íàöèîíàëüíûì èíñòèòóòîì ñòàðåíèÿ ÑØÀ â Áåòåç-
äå è åãî Èññëåäîâàòåëüñêèì öåíòðîì â Áàëòèìîðå, Àìåðèêàíñêîé ôåäåðà-
öèåé èññëåäîâàíèé ñòàðåíèÿ (AFAR), Àìåðèêàíñêîé àêàäåìèåé ìåäèöèíû
ïðîòèâ ñòàðåíèÿ, Ìåæäóíàðîäíîé àññîöèàöèåé äîìîâ è ñëóæá äëÿ ïîæè-
ëûõ, Óêðàèíñêèì îáùåñòâîì ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ, Ðóìûíñêîé àññîöè-
àöèåé ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ, Ãðóçèíñêèì îáùåñòâîì ãåðîíòîëîãîâ.
Âîññòàíàâëèâàþòñÿ è óêðåïëÿþòñÿ òåñíûå íàó÷íûå ñâÿçè ãåðîíòîëîãîâ
áûâøåãî Ñîâåòñêîãî Ñîþçà, â ÷àñòíîñòè ãåðîíòîëîãîâ Ðîññèè ñ Èíñòèòó-
òîì ãåðîíòîëîãèè ÀÌÍ Óêðàèíû (Êèåâ), Ãåðîíòîëîãè÷åñêèì öåíòðîì Ëèò-
âû (Âèëüíþñ). Â ñòîëèöå Ðåñïóáëèêè Áåëàðóñü â ôåâðàëå 2000 ã. ñîçäàíî
Ìèíñêîå îòäåëåíèå Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ.

Ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî â îáëàñòè èíôîðìàöèè ÿâëÿåòñÿ íåîá-
õîäèìûì óñëîâèåì ðàçâèòèÿ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé è ïîëèòèêè
ïî ðåøåíèþ ïðîáëåì ïîæèëûõ. Âàæíîé áàçîé òàêîãî ñîòðóäíè÷åñòâà ÿâëÿ-
åòñÿ ñîçäàíèå åäèíîãî èíôîðìàöèîííîãî ïîëÿ. ÌÀÃÃ, ÅÐÎ ÌÀÃÃ, äðóãèå
ìåæäóíàðîäíûå ãåðîíòîëîãè÷åñêèå îáúåäèíåíèÿ è íàöèîíàëüíûå ãåðîíòî-
ëîãè÷åñêèå àññîöèàöèè èçäàþò ïåðèîäè÷åñêèå èçäàíèÿ ïî ãåðîíòîëîãèè,
êîòîðûå ìîæíî ðàçäåëèòü íà äâå ãðóïïû:

1) èíôîðìàöèîííûå áþëëåòåíè, äàþùèå îïåðàòèâíóþ èíôîðìàöèþ î
ðàçëè÷íûõ ñîáûòèÿõ, ïðåäñòàâëÿþùèõ èíòåðåñ äëÿ ñïåöèàëèñòîâ;

2) íàó÷íûå è íàó÷íî-ïîïóëÿðíûå æóðíàëû.
Òàê, äëÿ îïåðàòèâíîãî îáìåíà èíôîðìàöèåé î ðàáîòå ÌÀÃÃ, åãî ðåãèî-

íàëüíûõ îòäåëåíèé è íàöèîíàëüíûõ àññîöèàöèé îðãàíèçîâàí âûïóñê ìåæ-
äóíàðîäíûõ èíôîðìàöèîííûõ áþëëåòåíåé, â òîì ÷èñëå «Newsletter of Inter-
national Association of Gerontology and Geriatrics», «News of European Region
of the International Association of Gerontology and Geriatrics», «Newsletter of
the International Association of Gerontology Asia/Oceania Region». Ïîäîáíûå
èíôîðìàöèîííûå áþëëåòåíè, êàê óæå îòìå÷åíî âûøå, ïóáëèêóþò è äðóãèå
ìåæäóíàðîäíûå è íàöèîíàëüíûå àññîöèàöèè è ó÷ðåæäåíèÿ. Íàïðèìåð,
Ïðîãðàììà ïî ñòàðåíèþ ÎÎÍ âûïóñêàåò â ýëåêòðîííîì âèäå èíôîðìàöèîí-
íûé áþëëåòåíü «Global Action on Aging» (ýë. àäðåñ: globalaging@globala-
ging.org), â Àâñòðàëèè Íàöèîíàëüíûé èíñòèòóò èññëåäîâàíèé ñòàðåíèÿ (Na-
tional Ageing Research Institute) ïóáëèêóåò âåñòíèê «Ageing Well» (âåá-ñàéò:
www.nari.unimelb.edu.au).
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Â Ðîññèþ ïîñòóïàåò áîëüøîå êîëè÷åñòâî çàðóáåæíûõ èçäàíèé, êîòîðûå,
îäíàêî, äîñòóïíû íå âñåì ñïåöèàëèñòàì. Ïîýòîìó áîëüøîå çíà÷åíèå èìååò
èçäàâàåìûé Ãåðîíòîëîãè÷åñêèì îáùåñòâîì ÐÀÍ ñ 1996 ã. è ïîâñåìåñòíî
ðàñïðîñòðàíÿåìûé èíôîðìàöèîííûé áþëëåòåíü «Âåñòíèê Ãåðîíòîëîãè÷å-
ñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ» (ê 1 ñåíòÿáðÿ 2008 ã. âûøëè â ñâåò 118 íîìåðîâ «Âå-
ñòíèêà»), â êîòîðîì ðåãóëÿðíî ïóáëèêóþòñÿ ìàòåðèàëû, êàñàþùèåñÿ ìåæ-
äóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà, â ÷àñòíîñòè îò÷åòû î ìåæäóíàðîäíûõ ôîðó-
ìàõ ïî ãåðîíòîëîãèè, îò÷åòû î âèçèòàõ çàðóáåæíûõ ãîñòåé, èíôîðìàöèÿ î
íîâûõ êíèãàõ, îãëàâëåíèÿ íåêîòîðûõ âåäóùèõ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ æóðíà-
ëîâ. Ê îðãàíèçîâàííûì â Ðîññèè Âòîðîìó Åâðîïåéñêîìó ñúåçäó ïî áèîãå-
ðîíòîëîãèè â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå (2000), 6-ìó Åâðîïåéñêîìó êîíãðåññó ïî
êëèíè÷åñêîé ãåðîíòîëîãèè â Ìîñêâå (2002) è 6-ìó Åâðîïåéñêîìó êîíãðåññó
ÌÀÃÃ â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå (2007) áûëè âûïóùåíû íîìåðà «Âåñòíèêà» íà
àíãëèéñêîì ÿçûêå.

Èç äðóãèõ ñáîðíèêîâ, ñîäåðæàùèõ èíòåðåñíûå çàðóáåæíûå ìàòåðèàëû,
ñëåäóåò îòìåòèòü èíôîðìàöèîííûé áþëëåòåíü Öåíòðà äåìîãðàôèè è ýêîëî-
ãèè ÷åëîâåêà Èíñòèòóòà íàðîäíîõîçÿéñòâåííîãî ïðîãíîçèðîâàíèÿ ÐÀÍ
«Íàñåëåíèå è îáùåñòâî», èçäàâàåìûé ïðè ïîääåðæêå «Áþëëåòåíÿ Íàöèî-
íàëüíîãî èíñòèòóòà äåìîãðàôè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé Ôðàíöèè». Â Áþëëåòå-
íå ïóáëèêóåòñÿ öåííàÿ èíôîðìàöèÿ ïî äèíàìèêå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèç-
íè â Ðîññèè è äðóãèõ ïîñòñîâåòñêèõ ñòðàíàõ, à òàêæå íåêîòîðûå ìàòåðèàëû
ïî ãîñóäàðñòâåííîé ïîëèòèêå, êàñàþùåéñÿ ïðîáëåì ïîæèëûõ ëþäåé.

Òðàäèöèîííûì íàïðàâëåíèåì â îáëàñòè îáìåíà íàó÷íîé èíôîðìàöèåé
ÿâëÿåòñÿ âûïóñê ìåæäóíàðîäíûõ íàó÷íûõ æóðíàëîâ. Òàê, ïîä ýãèäîé
ÌÀÃÃ ñ 80-õ ãã. XX âåêà èçäàþòñÿ æóðíàëû «Gerontology» è «Experimental
Gerontology», ÅÐÎ ÌÀÃÃ — «Aging. Clinical and Experimental Research».
Íàó÷íûå æóðíàëû èçäàþò è íàöèîíàëüíûå ãåðîíòîëîãè÷åñêèå îáùåñòâà,
íàïðèìåð, â ÑØÀ — «Journal of Gerontology», â Âåëèêîáðèòàíèè — «Me-
chanisms of Ageing and Development» è «Age and Ageing», â Ðîññèè — «Óñïå-
õè ãåðîíòîëîãèè» (èçäàåòñÿ Ãåðîíòîëîãè÷åñêèì îáùåñòâîì ÐÀÍ ñ 1997 ã.).

×òî êàñàåòñÿ èçäàâàåìûõ â Ðîññèè íàó÷íûõ æóðíàëîâ, â êîòîðûõ ïóáëè-
êóþòñÿ ñòàòüè çàðóáåæíûõ ñïåöèàëèñòîâ, òî â ïåðâóþ î÷åðåäü íàäî îòìå-
òèòü «Óñïåõè ãåðîíòîëîãèè», ñ 2001 ã. èíäåêñèðóåìûé â MEDLINE / Index
Medicus. Â ðåäàêöèîííûé ñîâåò æóðíàëà âîøëè êðóïíûå çàðóáåæíûå ãå-
ðîíòîëîãè Â. Â. Áåçðóêîâ (Óêðàèíà), Í. Í. Êèïøèäçå (Ãðóçèÿ), R. J. Reiter,
G. S. Roth, J. Vijg è R. Weindruch (ÑØÀ), C. Francheschi è M. Passeri (Èòà-
ëèÿ), T. B. L. Kirkwood è T. von Zglinicki (Âåëèêîáðèòàíèÿ), D. L. Knook
(Íèäåðëàíäû), H. Niedermuller (Àâñòðèÿ). Çà ïåðèîä 1997—2007 ãã. âû-
øëî áîëåå 20 òîìîâ æóðíàëà. Â æóðíàëå ïóáëèêóþòñÿ ñòàòüè ïî èñòîðèè ãå-
ðîíòîëîãèè, äåìîãðàôèè, ýêñïåðèìåíòàëüíîé è òåîðåòè÷åñêîé ãåðîíòîëî-
ãèè, ôóíäàìåíòàëüíûì àñïåêòàì êëèíè÷åñêîé ãåðîíòîëîãèè, ïðîôèëàêòèêå
ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ, ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì, ìåæ-
äóíàðîäíîìó ñîòðóäíè÷åñòâó, ïîäãîòîâêå êàäðîâ. Âñåãî çà 10 ëåò áûëî
îïóáëèêîâàíî îêîëî 100 ñòàòåé, íàïèñàííûõ çàðóáåæíûìè àâòîðàìè èç
30 ñòðàí.
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Â îïóáëèêîâàííîé â âûï. 7 «Óñïåõîâ ãåðîíòîëîãèè» (2001) Ïðîãðàììå
ÎÎÍ ïî èññëåäîâàíèÿì ñòàðåíèÿ â XXI âåêå ïðèíÿëè ó÷àñòèå àâòîðû èç
14 ñòðàí: Àâñòðàëèè, Âåëèêîáðèòàíèè, Êàíàäû, ÊÍÐ, Èíäèè, Íèãåðèè, Íîð-
âåãèè, Ðîññèè, Ñèíãàïóðà, ÑØÀ, Óêðàèíû, Ôðàíöèè, Øâåéöàðèè è ßïî-
íèè. Â âûï. 18 (2006) æóðíàëà îïóáëèêîâàíà Ïðîãðàììà ÎÎÍ ïî èññëåäî-
âàíèÿì ñòàðåíèÿ äëÿ Åâðîïåéñêîãî ðåãèîíà, â ïîäãîòîâêå êîòîðîé ó÷àñò-
âîâàëè ïðåäñòàâèòåëè Âåëèêîáðèòàíèè, Íèäåðëàíäîâ, Èçðàèëÿ, Èñïàíèè,
Êàíàäû, Ìàëüòû, Ðîññèè, Óêðàèíû, ×åõèè, Ñåðáèè, ÑØÀ è Øâåéöàðèè
(Andrews et al., 2006).

Â ðåäàêöèîííûé ñîâåò æóðíàëà «Êëèíè÷åñêàÿ ãåðîíòîëîãèÿ» âõîäèò èç-
âåñòíûé àìåðèêàíñêèé ãåðîíòîëîã Õ. Äæ. Êîýí. Â æóðíàëå ðåãóëÿðíî ïóá-
ëèêóþòñÿ ìàòåðèàëû ïî ìåæäóíàðîäíîìó ñîòðóäíè÷åñòâó. Æóðíàë îðãàíè-
çóåò åæåãîäíûå, ïðîõîäÿùèå â Ìîñêâå è ïðèóðî÷åííûå ê Ìåæäóíàðîäíîìó
äíþ ïîæèëîãî ÷åëîâåêà 1 îêòÿáðÿ, Ìåæäóíàðîäíûå íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêèå
êîíôåðåíöèè «Ïîæèëîé áîëüíîé. Êà÷åñòâî æèçíè», ìàòåðèàëû êîòîðûõ
ïóáëèêóþòñÿ â æóðíàëå. Â íåì ïóáëèêóþòñÿ òàêæå ñòàòüè çàðóáåæíûõ ýêñ-
ïåðòîâ. Æóðíàë îðãàíèçîâàë âåá-ñàéò â ñèñòåìå Èíòåðíåòà ïî ãåðîíòîëîãèè
è ãåðèàòðèè: http:/zdrav/03/ru.

Â ñîñòàâ ðåäàêöèîííîãî ñîâåòà æóðíàëà «Ñòàðøåå ïîêîëåíèå», èçäàâàå-
ìîãî â Ñàìàðå, íàðÿäó ñ ðîññèéñêèìè ñïåöèàëèñòàìè, âõîäÿò Â. Â. Áåçðóêîâ
(Óêðàèíà), Ê. Ìàðêóàðäò (Ôðàíöèÿ), Á. Ìîëüøòåäò (Øâåöèÿ).

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ðîññèéñêèå ãåðîíòîëîãè ÿâëÿþòñÿ ÷ëåíàìè ðåä-
êîëëåãèé è ðåäàêöèîííûõ ñîâåòîâ âåäóùèõ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ ìåæäóíà-
ðîäíûõ æóðíàëîâ, íàïðèìåð «Mechanisms of Ageing and Development»,
«Aging. Clinical and Experimental Research», «Biogerontology», «Experimental
Gerontology» è äðóãèõ. Ó÷èòûâàÿ èíòåðåñ çàðóáåæíûõ ãåðîíòîëîãîâ ê ñî-
ñòîÿíèþ ãåðîíòîëîãè÷åñêîé íàóêè â Ðîññèè, ïî ïðîñüáå ðåäàêöèé «Aging.
Clinical and Experimental Research» è «Experimental Gerontology» â ýòèõ
æóðíàëàõ áûëè îïóáëèêîâàíû ñòàòüè, êàñàþùèåñÿ äàííîé ïðîáëåìû (Anisi-
mov, Lazebnik, 2000; Anisimov, 2001). Â îïóáëèêîâàííîé â ÑØÀ ìîíîãðà-
ôèè «Global Health and Global Aging» (2007) âûøëà ðàáîòà Â. Õ. Õàâèíñîíà
è Î. Í. Ìèõàéëîâîé, ïîñâÿùåííàÿ ñòàðåíèþ â Ðîññèè (Khavinson, Mikhailo-
va, 2007).

Íàðÿäó ñ ïåðèîäè÷åñêèìè èçäàíèÿìè âàæíóþ èíôîðìàöèþ î ìåæäóíà-
ðîäíîì ñîòðóäíè÷åñòâå â ãåðîíòîëîãèè ñîäåðæàò ìîíîãðàôèè è ñáîðíèêè
ðàçëè÷íûõ îðãàíèçàöèé è ó÷ðåæäåíèé, ïðåæäå âñåãî ÎÎÍ è ÂÎÇ, ïðîñïåê-
òû ó÷ðåæäåíèé, ìàòåðèàëû ìåæäóíàðîäíûõ ôîðóìîâ.

Íîâûì øàãîì â ðàñïðîñòðàíåíèè èíôîðìàöèè ÿâëÿåòñÿ èñïîëüçîâàíèå
ýëåêòðîííûõ ñðåäñòâ. Â Èíòåðíåòå ïðåäñòàâëåíû äàííûå î ðàáîòå ÌÀÃÃ
è äðóãèõ ìåæäóíàðîäíûõ îðãàíèçàöèé ïî ïðîáëåìàì ïîæèëûõ, ñîçäàí
Èíòåðíåò-ñàéò Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ (http:/www.geronto-
logy.spb.ru). Ïëàíèðóåòñÿ ó÷ðåæäåíèå óíèâåðñàëüíîãî êîðïîðàòèâíîãî
Èíòåðíåò-ñàéòà ïî ãåðîíòîëîãèè äëÿ ïåðåïèñêè, îáúÿâëåíèé, âèäåîêîí-
ôåðåíöèé. Ñåòü Èíòåðíåò èñïîëüçóåòñÿ äëÿ ïðîâåäåíèÿ ìåæäóíàðîä-
íûõ âèäåîêîíôåðåíöèé ïî ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ. Õîðîøèì ïðèìåðîì ðà-
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áîòû â ýòîì íàïðàâëåíèè ÿâèëàñü îðãàíèçàöèÿ Àäìèíèñòðàöèåé íàöèî-
íàëüíîé àýðîíàâòèêè è êîñìîñà ÑØÀ (NASA) â îêòÿáðå 2000 ã. âèäåîêîí-
ôåðåíöèè ïî ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ, â êîòîðîé ó÷àñòâîâàëè ñïåöèàëèñòû èç
ÑØÀ, Ðîññèè è Ôðàíöèè. Êîíôåðåíöèÿ áûëà ïîñâÿùåíà îðãàíèçàöèè ïîìî-
ùè ïîæèëûì â ÑØÀ è äîñòèæåíèÿì ãåðîíòîëîãèè â Ðîññèè, â ÷àñòíîñòè
ðàáîòå ÃÎ ÐÀÍ è ðàáîòàì ïî ïåïòèäíûì áèîðåãóëÿòîðàì â ÑÏáÈÁÃ ÑÇÎ
ÐÀÌÍ.

Ñîçäàþòñÿ ýëåêòðîííûå áàçû äàííûõ ïî ðàçëè÷íûì îòðàñëÿì ãåðîíòî-
ëîãèè. Òàê, â Ðîññèè â Èíñòèòóòå ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè ñîçäàåòñÿ ôåäå-
ðàëüíûé áàíê äàííûõ ïî ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè, âêëþ÷àþùèé è ìàòåðè-
àëû ìåæäóíàðîäíûõ îðãàíèçàöèé è ôîðóìîâ. ÅÐÎ ÌÀÃÃ ïðèíÿëî ðåøåíèå
î ñîçäàíèè áàçû äàííûõ î ðàáîòå ÷ëåíîâ ÅÐÎ. Àìåðèêàíñêàÿ Àññîöèàöèÿ
ïåíñèîíåðîâ (AARP) c ó÷àñòèåì ïðîãðàìì ÎÎÍ ïî ñòàðåíèþ è ïî ñòàðå-
íèþ è ïîëèòèêå ñîçäàëà â Èíòåðíåòå ìåæäóíàðîäíóþ áàçó äàííûõ ïî ñòà-
ðåíèþ AgeSource Worldwwide ñî ñâîáîäíûì äîñòóïîì (http:/rese-
arch.aarp.org/genetral/agesource_home.html). Ýòà áàçà îñíîâàíà íà áîëåå ÷åì
200 èíôîðìàöèîííûõ èñòî÷íèêàõ 24 ñòðàí ìèðà, â îñíîâíîì Åâðîïû è
ÑØÀ. Íåîáõîäèìî îòìåòèòü òàêæå áàçó äàííûõ http:/sageke.sciencemag.org
(Science of Ageing, knowledge, environment). Îáøèðíóþ èíôîðìàöèþ î ðå-
ñóðñàõ Èíòåðíåòà ïî âîïðîñàì ãåðîíòîëîãèè è ñîöèàëüíîé ðàáîòû ñ ïîæè-
ëûìè ëþäüìè â ÑØÀ, ñîáðàëè ñîòðóäíèêè Òóëüñêîãî ãîñóäàðñòâåííîãî ïå-
äàãîãè÷åñêîãî óíèâåðñèòåòà (Ôîêèí, Ôîêèí, 2004).

Ïðîâåäåíèå îðãàíèçàöèîííûõ è äðóãèõ ìåðîïðèÿòèé, â òîì ÷èñëå â îá-
ëàñòè ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà, òðåáóåò ôèíàíñîâîé ïîääåðæêè.
Íåîáõîäèìûì êîìïîíåíòîì ðàáîòû â ýòîì íàïðàâëåíèè ÿâëÿåòñÿ óêðåïëå-
íèå îòíîøåíèé ÌÀÃÃ, äðóãèõ ìåæäóíàðîäíûõ îðãàíèçàöèé, íàöèîíàëüíûõ
àññîöèàöèé è îòäåëüíûõ öåíòðîâ ñ ôèíàíñîâûìè ñïîíñîðàìè. Îäíèì èç
ãëàâíûõ ìåæäóíàðîäíûõ ñïîíñîðîâ ÿâëÿåòñÿ Ôîíä Íîâàðòèñ ïî ãåðîíòîëî-
ãèè. Ýòîò ôîíä îñóùåñòâëÿåò íå òîëüêî ïîääåðæêó ðàçëè÷íûõ ìåðîïðèÿ-
òèé, íî è ïðèñóæäàåò ïðåìèè ó÷åíûì, âíîñÿùèì âàæíûé âêëàä â ðàçâèòèå
ãåðîíòîëîãèè.

Çà ðóáåæîì ôèíàíñîâóþ ïîääåðæêó ïðîãðàììàì ïî ãåðîíòîëîãèè îñó-
ùåñòâëÿåò ñèñòåìà äîíîðñêèõ ãîñóäàðñòâåííûõ, îáùåñòâåííûõ îðãàíèçà-
öèé è ÷àñòíûõ ôîíäîâ, ñðåäè êîòîðûõ èçâåñòíû, íàïðèìåð, Ôîíä Ñîðîñà,
Ôîíä Ðîêôåëëåðîâ, Ôîíä Ìàê-Àðòóðîâ, Ôîíäû ïðîìûøëåííûõ êîðïîðà-
öèé Apple è Xerox. Ñëåäóåò îòìåòèòü òàêæå Àìåðèêàíñêóþ ôåäåðàöèþ èñ-
ñëåäîâàíèé ñòàðåíèÿ (AFAR — American Federation for Aging Research),
îñíîâàííóþ â 1980 ã., çàäà÷åé êîòîðîé ÿâëÿåòñÿ ñáîð è ðàñïðåäåëåíèå
ñðåäñòâ íà ïîääåðæêó íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé è ïîäãîòîâêó êàäðîâ ãåðîíòî-
ëîãîâ. ×àñòü ýòèõ äîíîðñêèõ îðãàíèçàöèé ôèíàíñèðóåò îòäåëüíûå ïðîãðàì-
ìû ïî ãåðîíòîëîãèè è â Ðîññèè â îñíîâíîì ÷åðåç ñèñòåìó ãðàíòîâ.

Â 2006 ã. â Èíòåðíåòå íà íåñêîëüêèõ ñàéòàõ (http :/cureaging.com;
http:/ieet.org/index.hp/EET/more/scientistsantiaging/; http:/www.longevity-sci-
ence.blogspot.com è äð.) îïóáëèêîâàíî îòêðûòîå ïèñüìî, ïîäïèñàííîå
54 èçâåñòíûìè ó÷åíûìè-ãåðîíòîëîãàìè. Íèæå ïðèâîäèòñÿ ïåðåâîä ýòîãî
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ïèñüìà íà ðóññêèé ÿçûê (îïóáëèêîâàí â «Âåñòíèêå Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îá-
ùåñòâà ÐÀÍ». 2006. ¹ 12 (97). Ñ. 1).

Âñåì, êîãî ýòî êàñàåòñÿ,
Íà ìîäåëÿõ ìíîãèõ ñèëüíî îòëè÷àþùèõñÿ äðóã îò äðóãà âèäîâ ëàáîðàòîðíûõ æèâîòíûõ

(íåìàòîäû, äðîçîôèëû, ìûøè è ò. ï.) óäàåòñÿ äîñòèãíóòü çàìåäëåíèÿ ñòàðåíèÿ è ïðîäëåíèÿ
àêòèâíîé æèçíè. Ïîýòîìó, èñõîäÿ èç îáùíîñòè ôóíäàìåíòàëüíûõ ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ, åñòü
îñíîâàíèÿ ïîëàãàòü âîçìîæíûì çàìåäëåíèå ñòàðåíèÿ ó ëþäåé.

Ðàñøèðåíèå íàøèõ çíàíèé î ñòàðåíèè ïîçâîëèò ëó÷øå ïðîòèâîñòîÿòü òàêèì èñòîùàþ-
ùèì îðãàíèçì ïàòîëîãèÿì, ñâÿçàííûì ñî ñòàðåíèåì, êàê ðàê, ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâà-
íèÿ, äèàáåò II òèïà è áîëåçíü Àëüöãåéìåðà. Òåðàïèÿ, îñíîâàííàÿ íà çíàíèè ôóíäàìåíòàëü-
íûõ ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ, áóäåò ñïîñîáñòâîâàòü ëó÷øåìó ïðîòèâîäåéñòâèþ ýòèì âîçðàñò-
íûì ïàòîëîãèÿì.

Èìåííî ïîýòîìó íàøå ïèñüìî ÿâëÿåòñÿ ïðèçûâîì ê óâåëè÷åíèþ ôèíàíñèðîâàíèÿ ýòîé
îáëàñòè, ÷òî êðàéíå íåîáõîäèìî äëÿ èíòåíñèôèêàöèè êàê èññëåäîâàíèé ôóíäàìåíòàëüíûõ
ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ, òàê è ïîèñêà ñïîñîáîâ åãî çàìåäëåíèÿ. Âñå ýòî ìîæåò ïðèâåñòè ê íà-
ìíîãî á*îëüøèì äèâèäåíäàì, ÷åì â ñëó÷àå, åñëè áû ýòè æå ñðåäñòâà è óñèëèÿ âêëàäûâàëèñü â
íåïîñðåäñòâåííîå ïðîòèâîñòîÿíèå âîçðàñòíûì ïàòîëîãèÿì. Ïîñêîëüêó ìåõàíèçìû ñòàðåíèÿ
ñòàíîâÿòñÿ âñå áîëåå è áîëåå ïîíÿòíûìè, ìîãóò áûòü ðàçðàáîòàíû ýôôåêòèâíûå ñðåäñòâà
âìåøàòåëüñòâà â ýòîò ïðîöåññ. Ýòî ïîçâîëèò çíà÷èòåëüíîìó êîëè÷åñòâó ëþäåé ïðîäëèòü çäî-
ðîâóþ è ïðîäóêòèâíóþ æèçíü.

Èñêðåííå âàøè,
Âëàäèìèð Í. Àíèñèìîâ (Ðîññèÿ), Bruce N. Ames (USA), Robert Arking (USA), Steven N.
Austad (USA), Nir Barzilai (USA), Brian F.C. Clark (Denmark), L. Stephen Cole (USA),
T. Michael Cooper (USA), Antonei B. Csoka (USA), Richard G. Cutler (USA), Aub-
rey D. N. J. de Grey (UK), João Pedro de Magalhães (USA), Joseph M. Erwin (USA), Leo-
nid A. Gavrilov (USA), Natalia S. Gavrilova (USA), David Gems (UK), David Gershon (Is-
rael), S. Mitchell Harman (USA), Christopher B. Heward (USA), Matt Kaeberlein (USA),
Àëåêñàíäð Â. Õàëÿâêèí (Ðîññèÿ), Marios Kyriazis (UK), Don A. Kleinsek (USA), Peter M.
Lansdorp (Canada), Marc S. Lewis (USA), Valter Longo (USA), Alvaro Macieira-Coelho
(France), George M. Martin (USA), Brian J. Morris (Australia), S. Jay Olshansky (USA),
Suresh Rattan (Denmark), Robert J. Shmookler Reis (USA), Karl T. Riabowol (Canada), Ar-
lan G. Richardson (USA), Michael R. Rose (USA), Stanley Shostak (USA), Rafal Smigrodzki
(USA), Michail D. West (USA), Jan Vijg (USA), Thomas von Zglinicki (UK).

21.4. ÌÅÆÄÓÍÀÐÎÄÍÎÅ ÑÎÒÐÓÄÍÈ×ÅÑÒÂÎ
Â ÍÀÓ×ÍÛÕ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈßÕ ÏÎ ÃÅÐÎÍÒÎËÎÃÈÈ

Ìû ñàìè ñàæàëè ïîçíàíüÿ ÿáëîíè,
êîùóíñòâåííûå íåîìè÷óðèíû.
Íàì õîòåëîñü ïðàâäû îò áîãà è äüÿâîëà!
Íåóæåëè ìû îáìèøóðèëèñü?

Àíäðåé Âîçíåñåíñêèé

Ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî âàæíî êàê äëÿ îáìåíà ðåçóëüòàòàìè
íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé è èõ îáñóæäåíèÿ, òàê è äëÿ îïðåäåëåíèÿ ïåðñïåêòèâ-
íûõ íàó÷íûõ íàïðàâëåíèé è ïðîâåäåíèÿ ñîâìåñòíûõ èññëåäîâàíèé. Íàè-
ëó÷øèì ïóòåì ïðåäñòàâëåíèÿ è îáñóæäåíèÿ ðåçóëüòàòîâ íàó÷íûõ èññëå-
äîâàíèé ÿâëÿåòñÿ ïðîâåäåíèå ìåæäóíàðîäíûõ ôîðóìîâ — ñúåçäîâ, ñèìïî-
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çèóìîâ, êîíôåðåíöèé. Îíè îðãàíèçóþòñÿ ÌÀÃÃ, åå ðåãèîíàëüíûìè îòäåëå-
íèÿìè è ñåêöèÿìè, à òàêæå äðóãèìè ìåæäóíàðîäíûìè îðãàíèçàöèÿìè ïðè
ïîääåðæêå íàöèîíàëüíûõ àññîöèàöèé. Îòå÷åñòâåííûå ãåðîíòîëîãè ïðèíè-
ìàþò â íèõ àêòèâíîå ó÷àñòèå. Íà ìíîãèõ ôîðóìàõ îíè ðóêîâîäÿò ñåêöèîí-
íûìè çàñåäàíèÿìè, ÷òî ÿâëÿåòñÿ îòðàæåíèåì äîñòèæåíèé îòå÷åñòâåííîé ãå-
ðîíòîëîãèè â îòäåëüíûõ îáëàñòÿõ.

Íàèáîëåå êðóïíûìè ÿâëÿþòñÿ âñåìèðíûå êîíãðåññû ïî ãåðîíòîëîãèè,
íà êîòîðûõ îáñóæäàþòñÿ ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèé âî âñåõ îáëàñòÿõ íàóêè.
Ðîññèéñêàÿ ãåðîíòîëîãèÿ âïåðâûå âåñîìî áûëà ïðåäñòàâëåíà íà XVI êîíã-
ðåññå Ìåæäóíàðîäíîé àññîöèàöèè ãåðîíòîëîãèè â Àäåëàèäå (Àâñòðàëèÿ) â
1997 ã. Â íåì ó÷àñòâîâàëî áîëåå 2000 äåëåãàòîâ èç 65 ñòðàí, â òîì ÷èñëå,
Ðîññèè è Óêðàèíû. Èç 1965 äîêëàäîâ ðîññèéñêèìè ãåðîíòîëîãàìè áûëè
ïðåäñòàâëåíû 34 äîêëàäà. Ó÷àñòíèêè êîíãðåññà ïðèíÿëè «Àäåëàèäñêóþ äå-
êëàðàöèþ ïî ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ», â êîòîðîé íàìå÷åíû îñíîâíûå öåëè èñ-
ñëåäîâàíèé, ïîäãîòîâêè êàäðîâ è ïîëèòèêè â îáëàñòè ñòàðåíèÿ.

Êðóïíåéøèì ÿâèëñÿ XVII êîíãðåññ ÌÀÃÃ â Âàíêóâåðå (1—6 èþëÿ
2001 ã.), ñîáðàâøèé áîëåå 4000 ó÷àñòíèêîâ èç 75 ñòðàí ìèðà. Áûëî ïðîâåäå-
íî 220 ñèìïîçèóìîâ, 31 âèäåîïðåçåíòàöèÿ, 24 êðóãëûõ ñòîëà. Â öåëîì áûëî
ïðåäñòàâëåíî 63 äîêëàäà îòå÷åñòâåííûõ ó÷åíûõ èç 25 ó÷ðåæäåíèé ðàçíûõ
ãîðîäîâ Ðîññèè. Ëîçóíã êîíãðåññà «Ãëîáàëüíîå ñòàðåíèå: ñîâìåñòíûå óñè-
ëèÿ â èçìåíÿþùåìñÿ ìèðå» áûë íàïðàâëåí íà òî, ÷òîáû ïðèâëå÷ü ó÷àñòíè-
êîâ ê ðàçðàáîòêå èííîâàöèîííûõ ñòðàòåãèé, ñïîñîáñòâóþùèõ ìåæäèñöèï-
ëèíàðíîìó è ìåæäóíàðîäíîìó ñîòðóäíè÷åñòâó â ãåðîíòîëîãèè. Ìåæäóíà-
ðîäíîìó ñîòðóäíè÷åñòâó è ìåæäóíàðîäíûì ïðîåêòàì áûëè ïîñâÿùåíû äå-
ñÿòêè ñîîáùåíèé è íåñêîëüêî ñåññèé. Áûëî ïðåäñòàâëåíî ìíîãî ñîîáùåíèé
îá èñòîðèè è àêòèâíîñòè ÌÀÃÃ è íàöèîíàëüíûõ àññîöèàöèé ãåðîíòîëîãîâ
(â òîì ÷èñëå íàöèîíàëüíûõ îáùåñòâ Ðîññèè, Óêðàèíû, Áîëãàðèè, ×åõèè,
Ôðàíöèè, Âåëèêîáðèòàíèè, Ôèíëÿíäèè).

Ñ 1 ïî 4 àïðåëÿ 2002 ã. â Âàëåíñèè ïîä ýãèäîé ÌÀÃ ïðîõîäèë Âñåìèð-
íûé ãåðîíòîëîãè÷åñêèé ôîðóì, â êîòîðîì ïðèíÿëè ó÷àñòèå îêîëî 500 äåëå-
ãàòîâ èç 63 ñòðàí ìèðà. Öåëüþ ôîðóìà ÿâèëîñü îáñóæäåíèå è ïðèíÿòèå
«Ïðîãðàììû ïî èññëåäîâàíèÿì ñòàðåíèÿ â XXI âåêå», ïîäãîòîâëåííîé ñî-
âìåñòíûìè óñèëèÿìè ÌÀÃ è Ïðîãðàììû ÎÎÍ ïî ñòàðåíèþ.

Â Áàðñåëîíå (Èñïàíèÿ) ñî 2 ïî 5 èþëÿ 2003 ã. ïðîõîäèë V Åâðîïåéñêèé
ãåðîíòîëîãè÷åñêèé êîíãðåññ è ñîâìåùåííûå ñ íèì î÷åðåäíûå ñúåçäû Èñ-
ïàíñêîãî è Êàòàëîíñêîãî îáùåñòâ ãåðèàòðèè è ãåðîíòîëîãèè. Â îáùåé
ñëîæíîñòè â êîíãðåññàõ ïðèíÿëî ó÷àñòèå áîëåå 2200 äåëåãàòîâ èç 57 ñòðàí.
Âñåãî ðîññèéñêèìè ãåðîíòîëîãàìè áûëî cäåëàíî 18 äîêëàäîâ. Ìåíåå óäà÷-
íûì è ïðåäñòàâèòåëüíûì îêàçàëñÿ 18-é êîíãðåññ ÌÀÃÃ, ïðîõîäèâøèé â
Ðèî-äå-Æàíåéðî (Áðàçèëèÿ) â 2005 ã.

Îäíèì èç ïåðâûõ ìåæäóíàðîäíûõ ôîðóìîâ ãåðîíòîëîãîâ â ïîñòïåðåñò-
ðîå÷íîé Ðîññèè ÿâèëñÿ Ìåæäóíàðîäíûé ñèìïîçèóì «Ãåðîíòîëîãè÷åñêèå
àñïåêòû ïåïòèäíîé ðåãóëÿöèè ôóíêöèè îðãàíèçìà», îðãàíèçîâàííûé ïîä
ýãèäîé Ðîññèéñêîé àêàäåìèè íàóê Èíñòèòóòîì áèîðåãóëÿöèè è ãåðîíòî-
ëîãèè è ðÿäà äðóãèõ ó÷ðåæäåíèé è ïðîõîäèâøèé â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå
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25—27 íîÿáðÿ 1996 ã. Â ðàáîòå ñèìïîçèóìà ïðèíÿëè ó÷àñòèå ó÷åíûå èç
Ðîññèè, Óêðàèíû, Ôðàíöèè, Èòàëèè, Øâåéöàðèè è ÑØÀ.

Ó÷èòûâàÿ âêëàä ðîññèéñêèõ ó÷åíûõ â ðàçâèòèå ãåðîíòîëîãèè, ïî ïðåä-
ëîæåíèþ ÌÀÃÃ íåñêîëüêî êðóïíûõ ìåæäóíàðîäíûõ ôîðóìîâ áûëè ïðîâå-
äåíû â Ðîññèè: 2-é Åâðîïåéñêèé êîíãðåññ ïî áèîãåðîíòîëîãèè (Ñàíêò-Ïå-
òåðáóðã, 2000), VI Åâðîïåéñêèé êîíãðåññ ïî êëèíè÷åñêîé ãåðîíòîëîãèè
(Ìîñêâà, 2002), êîíãðåññ «Îêðóæàþùàÿ ñðåäà è ñòàðåíèå» (Ñàíêò-Ïåòåð-
áóðã, 2004), VI Åâðîïåéñêèé êîíãðåññ ÌÀÃÃ (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, 2007).

Ñðåäè äðóãèõ ìåæäóíàðîäíûõ êîíôåðåíöèé, ïðîõîäÿùèõ â Ðîññèè, ñëå-
äóåò ñêàçàòü î ìåæäóíàðîäíûõ ñåìèíàðàõ ïî âîïðîñàì ïîæèëûõ «Ñàìàð-
ñêèå ëåêöèè», îðãàíèçóåìûõ ÍÈÈ «Ìåæäóíàðîäíûé öåíòð ïî ïðîáëåìàì
ïîæèëûõ» è Ñàìàðñêèì ãîñóäàðñòâåííûì ìåäèöèíñêèì óíèâåðñèòåòîì, è
åæåãîäíî ïðîõîäÿùèõ â Ìîñêâå ìåæäóíàðîäíûõ íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêèõ êîí-
ôåðåíöèÿõ «Ïîæèëîé áîëüíîé. Êà÷åñòâî æèçíè».

7—9 èþíÿ 2004 ã. â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå ñîñòîÿëàñü êðóïíàÿ Ìåæäóíàðîä-
íàÿ êîíôåðåíöèÿ «Ìîäåëè äîëãîâå÷íîñòè, ñòàðåíèÿ è äåãðàäàöèè â òåîðèè
íàäåæíîñòè, çäðàâîîõðàíåíèè, ìåäèöèíå è áèîëîãèè», îðãàíèçîâàííàÿ
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèì ãîñóäàðñòâåííûì ïîëèòåõíè÷åñêèì óíèâåðñèòåòîì è
Óíèâåðñèòåòîì Áîðäî-2 (Ôðàíöèÿ) ïðè ïîääåðæêå Ðåãèîíàëüíîãî åâðîïåé-
ñêîãî áþðî ÞÍÅÑÊÎ ïî íàóêå. Â êîíôåðåíöèè ïðèíÿëè ó÷àñòèå ó÷åíûå èç
Ðîññèè, Ôðàíöèè, Ãåðìàíèè, ÑØÀ, Èçðàèëÿ è äðóãèõ ñòðàí, ïðåäñòàâëÿâ-
øèå íå òîëüêî ìàòåìàòèêó, ìåäèöèíó è áèîëîãèþ, íî è ãåðîíòîëîãèþ, äå-
ìîãðàôèþ, òåîðèþ óïðàâëåíèÿ. Øèðîêèé ñïåêòð ïðåäñòàâëåííûõ äèñöèï-
ëèí îáúÿñíÿåòñÿ óíèâåðñàëüíîñòüþ ïðîáëåìû íàäåæíîñòè, ðàçíîîáðàçèåì
èñïîëüçóåìûõ ìåòîäîâ è ìîäåëåé. Â ðåçóëüòàòå áûëè óñòàíîâëåíû áîëåå
òåñíûå êîíòàêòû ìåæäó ó÷åíûìè, ðàáîòàþùèìè â ðàçíûõ ñòðàíàõ ïî ðàç-
ëè÷íîé òåìàòèêå, ñâÿçàííîé ñî ñòàðåíèåì è íàäåæíîñòüþ.

Ïðîãðåññèâíûì øàãîì â êîîðäèíàöèè íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé íà åâðî-
ïåéñêîì óðîâíå ÿâèëîñü ôîðìèðîâàíèå ìåæäóíàðîäíûõ öåëåâûõ ðàáî÷èõ
ãðóïï ïî âàæíåéøèì íàïðàâëåíèÿì ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè. Ïîä ýãèäîé
ÅÐÎ ÌÀÃÃ óæå ñîçäàíû òàêèå ãðóïïû ïî áèîëîãè÷åñêèì è ñîöèàëüíûì èñ-
ñëåäîâàíèÿì ñðåäè ñàìûõ ïîæèëûõ; ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûì çàáîëåâàíèÿì;
ãåðèàòðè÷åñêîé îöåíêå è ò. ä. Â çàäà÷è ýòèõ ãðóïï âõîäèò ñîçäàíèå áàç äàí-
íûõ î ðàáîòàõ â èçáðàííîì íàïðàâëåíèè; ñîäåéñòâèå êîíòàêòàì ìåæäó èñ-
ñëåäîâàòåëÿìè; ðàçðàáîòêà ðåêîìåíäàöèé ïî ðàáîòàì â ïðèîðèòåòíûõ íà-
ïðàâëåíèÿõ â äàííîé îáëàñòè èññëåäîâàíèÿ.

Ïîæàëóé, îäíîé èç âàæíåéøèõ çàäà÷ ðàáî÷èõ ãðóïï ÿâëÿåòñÿ ïîäãîòîâ-
êà ñòàíäàðòîâ äëÿ ïðîâåäåíèÿ èññëåäîâàòåëüñêîé è ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ðà-
áîòû ñ ïîæèëûìè ëþäüìè. Ýòî ïîëíîñòüþ ñîîòâåòñòâóåò îñíîâíîé öåëè
ÌÀÃÃ — äîñòèæåíèþ íàèâûñøèõ ñòàíäàðòîâ â êàæäîé îáëàñòè ãåðîíòîëî-
ãèè è ãåðèàòðèè (Ýíäðþñ, 2001). Ðåøåíèþ ýòèõ è äðóãèõ àêòóàëüíûõ âîïðî-
ñîâ, íåîáõîäèìûõ äëÿ ìåæäóíàðîäíîé êîîðäèíàöèè è ïðîãðåññà íàó÷íûõ
èññëåäîâàíèé, ìîãëè áû ñïîñîáñòâîâàòü òåìàòè÷åñêèå ñîâåùàíèÿ ýêñïåðòîâ
ïîä ýãèäîé ìåæäóíàðîäíûõ îðãàíèçàöèé. Ïðèìåðîì â ýòîì íàïðàâëåíèè,
õîòÿ è èç äðóãîé îáëàñòè, ÿâëÿåòñÿ Ìåæäóíàðîäíîå àãåíòñòâî ïî èçó÷åíèþ
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ðàêà (IARC), ðåãóëÿðíî ïðîâîäÿùåå òàêèå âñòðå÷è è ïóáëèêóþùåå èõ ìàòå-
ðèàëû ñïåöèàëüíûìè ñåðèÿìè, íàïðèìåð IARC Scientific Publications.

Ïëîäîòâîðíûì íàïðàâëåíèåì ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà ÿâëÿåòñÿ
è ðàçðàáîòêà ìåæäóíàðîäíûõ íàó÷íûõ ïðîåêòîâ, íàïðèìåð èíèöèèðîâàí-
íûõ Åâðîïåéñêîé êîìèññèåé ïðîåêòîâ EUROAGE è EUROGERON — îá-
ùååâðîïåéñêèõ èññëåäîâàíèé ñîñòîÿíèÿ çäîðîâüÿ è êà÷åñòâà æèçíè ïîæè-
ëûõ ëþäåé â ðàçëè÷íûõ ñòðàíàõ. Áîëüøîå âíèìàíèå óäåëÿåòñÿ è èçó÷åíèþ
ëþäåé ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà (Ìèõàéëîâà è äð., 2005).

Îäíèì èç êðóïíûõ ìåæäóíàðîäíûõ ïðîåêòîâ ÿâëÿåòñÿ ïðîãðàììà ÂÎÇ
ELSA (European Longitudinal Study on Ageing). Ýòà ïðîãðàììà, íà÷àâøàÿ-
ñÿ â 1978 ã., èìåëà öåëüþ ïîëó÷åíèå èíôîðìàöèè îá óñëîâèÿõ æèçíè, ñîñòî-
ÿíèè çäîðîâüÿ è ïîòðåáíîñòè â óñëóãàõ ïîæèëîãî íàñåëåíèÿ ðàçëè÷íûõ
ñòðàí. Ïîëó÷åííûå ïðè ïðîâåäåíèè èññëåäîâàíèé äàííûå áûëè èñïîëüçîâà-
íû äëÿ ïëàíèðîâàíèÿ ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì âî ìíîãèõ åâ-
ðîïåéñêèõ ñòðàíàõ (Ïèåòèëÿ è äð., 2002). Øèðîêîå ðàñïðîñòðàíåíèå ïîëó-
÷èëè òðàíñíàöèîíàëüíûå, ìåæïîêîëåííûå è ìåæêóëüòóðíûå ïðîåêòû, íà-
ïðèìåð ïðîåêò OASIS (Old Age and Autonomy: the Role of Service Systems
and Intergenerational Family Solidarity) ïî èçó÷åíèþ êà÷åñòâà æèçíè è ïîëî-
æåíèÿ â ñåìüå ïîæèëûõ ëþäåé â ïÿòè ñòðàíàõ: Íîðâåãèè, Èñïàíèè, Âåëè-
êîáðèòàíèè, Èçðàèëå è Ãåðìàíèè (Tesh-Romer et al., 2002).

Ïåðñïåêòèâíûì ïðåäñòàâëÿåòñÿ Ìåæäóíàðîäíûé ïðîåêò ïî èññëåäîâà-
íèþ ñòàðåíèÿ ñðåäè ñåëüñêîãî íàñåëåíèÿ. Ýòîò ïðîåêò áûë èíèöèèðîâàí
Óíèâåðñèòåòîì Çàïàäíîé Âèðäæèíèè (ÑØÀ) â ñîòðóäíè÷åñòâå ñ ÂÎÇ è
Ïðîãðàììîé ïî ñòàðåíèþ (International Rural Ageing Project..., 1999). Çàñëó-
æèâàåò âíèìàíèÿ òàêæå Ìåæäóíàðîäíûé ïðîåêò ïî ñòàðåíèþ â êðóïíûõ ãî-
ðîäàõ (World Cities Project): Íüþ-Éîðêå, Ëîíäîíå, Ïàðèæå è Òîêèî (Rodwin
et al., 2002).

Ñðåäè ìåæäóíàðîäíûõ ïðîåêòîâ ïî èçó÷åíèþ ôàêòîðîâ îêðóæàþùåé
ñðåäû ñëåäóåò îòìåòèòü Åâðîïåéñêîå ìíîãîöåíòðîâîå èññëåäîâàíèå SENE-
CA (Survey of Nutrition and the Elderly, a Concerted Action), ïðîâîäèìîå â 12
ñòðàíàõ äëÿ èçó÷åíèÿ âëèÿíèÿ îñîáåííîñòåé ïèòàíèÿ íà âûæèâàåìîñòü è
ñìåðòíîñòü ïîæèëûõ ëþäåé.

Äðóãàÿ ôîðìà ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà — ìíîãîöåíòðîâûå èñ-
ñëåäîâàíèÿ ýôôåêòèâíîñòè äåéñòâèÿ ïðåïàðàòîâ äëÿ ïðîôèëàêòèêè è ëå÷å-
íèÿ çàáîëåâàíèé ïîæèëûõ, íàïðèìåð ïðîñïåêòèâíîå ðàíäîìèçèðîâàííîå
èññëåäîâàíèå PROGRESS ïî îöåíêå ïðèìåíåíèÿ íåêîòîðûõ ïðåïàðàòîâ äëÿ
ïðîôèëàêòèêè èíñóëüòîâ.

Âåñüìà ïåðñïåêòèâåí ïðîåêò GEHA («Genetics of Healthy Aging»), âû-
ïîëíÿåìûé â ðàìêàõ 6-é Ðàìî÷íîé ïðîãðàììû Åâðîïåéñêîé êîìèññèè, â êî-
òîðîì ó÷àñòâóþò 25 ñòðàí. Óæå ñîáðàíû äàííûå î áîëåå ÷åì 1800 ïàðàõ
ñèáëèíãîâ ñòàðøå 90 ëåò. Ê ñîæàëåíèþ, Ðîññèÿ íå ñìîãëà ïðèíÿòü ó÷àñòèå â
ýòîì ãðàíäèîçíîì ïðîåêòå, ïîñêîëüêó âî ìíîãèõ ñëó÷àÿõ îòñóòñòâóþò íà-
äåæíûå äîêóìåíòû, ïîäòâåðæäàþùèå òî÷íóþ äàòó ðîæäåíèÿ.

Â ðàìêàõ 6-é Ðàìî÷íîé ïðîãðàììû Åâðîïåéñêîãî ýêîíîìè÷åñêîãî ñîîá-
ùåñòâà (Ïðèîðèòåò 1 «Íàóêè î æèçíè, ãåíîìèêà è áèîòåõíîëîãèÿ äëÿ çäî-
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ðîâüÿ») ðåàëèçîâàí ïðîåêò «Îò êëåòî÷íîãî ñòàðåíèÿ è êëåòî÷íîé ãèáåëè ê
ðàêó è ñòàðåíèþ» è ïðîâåäåíà êðóïíàÿ ìåæäóíàðîäíàÿ êîíôåðåíöèÿ, êîòî-
ðàÿ ñîñòîÿëàñü â îêòÿáðå 2007 ã. â Âàðøàâå (Ïîëüøà). Îðãàíèçàòîðàìè ïðî-
åêòà áûëè Èíñòèòóò ýêñïåðèìåíòàëüíîé áèîëîãèè èì. Ì. Íåíöêîãî Ïîëü-
ñêîé àêàäåìèè íàóê, Óíèâåðñèòåò Òþáèíãåíà (Ãåðìàíèÿ) è ÍÈÈ îíêîëîãèè
èì. ïðîô Í. Í. Ïåòðîâà Ðîñçäðàâà (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã). Ãëàâíîé öåëüþ êîí-
ôåðåíöèè áûëî óëó÷øåíèå ïîíèìàíèÿ ðîëè èññëåäîâàíèé ñòàðåíèÿ ñðåäè
èññëåäîâàòåëåé ðàêà è ñòèìóëÿöèÿ êîîïåðàöèè, íàïðàâëåííîé íà âûÿâëå-
íèå ìîëåêóëÿðíûõ ìèøåíåé è óëó÷øåíèå ïðîôèëàêòèêè ðàêà è ëå÷åíèÿ â
ñòàðåþùåé ïîïóëÿöèè. Îáñóæäàëèñü òàêèå âîïðîñû, êàê ïîâðåæäåíèå ÄÍÊ,
òåëîìåðû è òåëîìåðàçà ïðè ðàêå è ñòàðåíèè, âëèÿíèå òêàíåâîãî îêðóæåíèÿ
íà îáðàçîâàíèå îïóõîëåé, âîçäåéñòâèå ñòàðåþùåé èììóííîé ñèñòåìû íà
ïðîòèâîðàêîâûé èììóííûé íàäçîð è èììóíîòåðàïèÿ, ñâÿçü ìåæäó ñòâî-
ëîâûìè êëåòêàìè, ðàêîì è ñòàðåíèåì, ñâÿçü ìåæäó îïóõîëåâîé ñóïðåññèåé
è êëåòî÷íûì ñòàðåíèåì, êëåòî÷íîå ñòàðåíèå êàê íîâàÿ ìèøåíü â ëå÷åíèè
ðàêà.

Ïðèíèìàþò ó÷àñòèå â ìåæäóíàðîäíîì ñîòðóäíè÷åñòâå è ðîññèéñêèå èñ-
ñëåäîâàòåëè. Òàê, íà îñíîâå óïîìÿíóòîé âûøå ïðîãðàììû ELSA áûë ðàçðà-
áîòàí ñîâìåñòíûé ïðîåêò IPSE (Improving the Planning of Medical and Social
Services within Elder Care in St. Petersburg), êîòîðûé ôèíàíñèðîâàëñÿ Åâðî-
ïåéñêîé êîìèññèåé Tacis Bistro Facility. Ïàðòíåðàìè ïðîåêòà ÿâëÿëèñü Àä-
ìèíèñòðàöèÿ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà è Ôîíä Êóíòîêàëëèî (Ôèíëÿíäèÿ). Â ïðî-
öåññå èññëåäîâàíèÿ íà îñíîâå èñïîëüçîâàíèÿ àíêåòû, ðàçðàáîòàííîé ðàíåå
ïî ïðîãðàììå ELSA, ïðîâîäèëñÿ îïðîñ ñîñòîÿíèÿ çäîðîâüÿ è èñïîëüçîâà-
íèÿ óñëóã ïîæèëûìè ëþäüìè Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà, íà îñíîâàíèè êîòîðîãî
áûë ðàçðàáîòàí ïëàí ðàçâèòèÿ ñëóæá ïîìîùè ïîæèëûì ëþäÿì (Ïèåòèëÿ
è äð., 2002).

Âàæíîå çíà÷åíèå èìååò ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî â îáñóæäåíèè
ïðèîðèòåòíûõ íàïðàâëåíèé íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé. Äëÿ êîîðäèíàöèè èñ-
ñëåäîâàíèé â ïðèîðèòåòíûõ îáëàñòÿõ ãåðîíòîëîãèè â ðàçëè÷íûõ ñòðàíàõ
åùå â 1979 ã. áûë îðãàíèçîâàí êîíñîðöèóì åâðîïåéñêèõ ïðàâèòåëüñòâåííûõ
îðãàíèçàöèé EURAGE.

Ïåðñïåêòèâíûå íàïðàâëåíèÿ èññëåäîâàíèé îïðåäåëÿþòñÿ íà ìåæäóíà-
ðîäíûõ ôîðóìàõ è ñîâåùàíèÿõ âåäóùèõ ýêñïåðòîâ â îáëàñòè ãåðîíòîëîãèè.
Â ðåçóëüòàòå òàêèõ ñîâåùàíèé, íàïðèìåð, áûë ðàçðàáîòàí Ìåæäóíàðîä-
íûé ïëàí äåéñòâèé ïî ñòàðåíèþ, ïðèíÿòûé íà 1-é Âñåìèðíîé àññàìáëåå
ÎÎÍ ïî ñòàðåíèþ (Âåíà, 1982). Â Ðåêîìåíäàöèè ¹ 60 Ïëàíà äåéñòâèé îò-
ìå÷åíà âàæíîñòü ôóíäàìåíòàëüíûõ è ïðèêëàäíûõ èññëåäîâàíèé â òàêèõ îá-
ëàñòÿõ, êàê ðîëü ãåíåòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ è ôàêòîðîâ ñðåäû â ïðîöåññå ñòàðå-
íèÿ; âëèÿíèå áèîëîãè÷åñêèõ, ìåäèöèíñêèõ, êóëüòóðíûõ è ñîöèàëüíûõ ôàê-
òîðîâ íà ñòàðåíèå; âëèÿíèå ýêîíîìè÷åñêèõ è äåìîãðàôè÷åñêèõ ôàêòîðîâ
(âêëþ÷àÿ ìèãðàöèþ) íà ñîöèàëüíîå ïëàíèðîâàíèå è ò. ä. (Andrews et al.,
2001).

Ïðèîðèòåòíûå íàïðàâëåíèÿ ðàáîò ïî ïðîáëåìå ñòàðåíèÿ áûëè ñôîðìó-
ëèðîâàíû, â ÷àñòíîñòè, è â òàê íàçûâàåìîé «Àäåëàèäñêîé äåêëàðàöèè ïî
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ñòàðåíèþ», ïðèíÿòîé íà 16-ì êîíãðåññå ÌÀÃÃ â Àäåëàèäå (Ýíäðþñ, 2001).
Íà ýòîì êîíãðåññå ïî ñîãëàøåíèþ ìåæäó ÌÀÃÃ è Ïðîãðàììîé ÎÎÍ ïî
ñòàðåíèþ áûëî ïðèíÿòî ðåøåíèå î ðàçðàáîòêå Ïðîãðàììû ÎÎÍ ïî èññëå-
äîâàíèþ ñòàðåíèÿ â XXI âåêå (Ñèäîðåíêî, Ýíäðþñ, 2000). Ñ ýòîé öåëüþ íå-
îäíîêðàòíî âñòðå÷àëèñü ãðóïïû ýêñïåðòîâ-ãåðîíòîëîãîâ, âêëþ÷àâøèõ
ïðåäñòàâèòåëåé Ðîññèè è Óêðàèíû, êîòîðûå ðàçðàáîòàëè ñïèñîê ïðèîðèòåò-
íûõ íàïðàâëåíèé èññëåäîâàíèé (Ýíäðþñ, 1999, 2001). Îñíîâíûå íàïðàâëå-
íèÿ ïîäãîòîâëåííîé Ïðîãðàììû ÎÎÍ ïî ïîëèòèêå â îòíîøåíèè ñòàðåíèÿ â
XXI ñòîëåòèè: çäîðîâîå ñòàðåíèå, áèîìåäèöèíñêèå èññëåäîâàíèÿ, ôèçè÷å-
ñêèå è ïñèõè÷åñêèå ôóíêöèè ïðè ñòàðåíèè, ñèñòåìû óõîäà çà ïîæèëûìè,
êà÷åñòâî æèçíè, ó÷àñòèå â ñîöèàëüíîé æèçíè è èíòåãðàöèþ, ïðîöåññ ïðèíÿ-
òèÿ ðåøåíèé è èõ îöåíêó, èçìåíåíèå ñòðóêòóðû è ôóíêöèè ñåìüè, ðîëü
ãðóïï îáùåíèÿ è îáùåñòâà â öåëîì, ýêîíîìè÷åñêóþ áåçîïàñíîñòü, ìàêðîñî-
öèàëüíûå èçìåíåíèÿ è èõ ðàçâèòèå (Ñèäîðåíêî, Ýíäðþñ, 2000; Sidorenko
et al., 2007).

Ê ïðèîðèòåòíûì íàïðàâëåíèÿì îòíåñåíû ñëåäóþùèå èññëåäîâàíèÿ:
èçó÷åíèå ìåõàíèçìîâ, ëåæàùèõ â îñíîâå ñòàðåíèÿ êàê òàêîâîãî, à òàêæå çà-
áîëåâàíèé, ñâÿçàííûõ ñî ñòàðåíèåì, è çàáîëåâàíèé, êîòîðûå èì ñîïóòñò-
âóþò èëè ÿâëÿþòñÿ âòîðè÷íûìè; ðàçðàáîòêà ñòðàòåãèé ïðîôèëàêòèêè è
ýôôåêòèâíîãî ëå÷åíèÿ ðàçíûõ áîëåçíåé, ñâîéñòâåííûõ ïðåñòàðåëûì (â ÷à-
ñòíîñòè, ñòàðåéøèì èç ñòàðûõ) â ðàçíûõ ãåîãðàôè÷åñêèõ è ñîöèàëüíûõ
óñëîâèÿõ, ïðè ðàçíûõ âèäàõ äåÿòåëüíîñòè è ò. ä.; àíàëèç ýòíè÷åñêèõ àñïåê-
òîâ èññëåäîâàíèé ñòàðåíèÿ è èõ ýôôåêòèâíîå ïðîâåäåíèå â æèçíü; èçó÷åíèå
õîäà ðàçâèòèÿ îñíîâíûõ áîëåçíåé ñòàðåíèÿ íà ïðîòÿæåíèè âñåé æèçíè, èõ
ýïèäåìèîëîãèè è çíà÷åíèÿ äëÿ ïîñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ â ðàçëè÷íûõ óñëîâèÿõ
(íàïðèìåð, â ðàçâèòûõ è ðàçâèâàþùèõñÿ ñòðàíàõ); èññëåäîâàíèÿ áèîìåäè-
öèíñêèõ, ñîöèàëüíûõ è ýêîíîìè÷åñêèõ ïîñëåäñòâèé ïðîäëåíèÿ æèçíè.

Ïîäãîòîâëåííàÿ èññëåäîâàòåëüñêàÿ ïðîãðàììà íàðÿäó ñ ïåðåñìîòðîì
Ìåæäóíàðîäíîãî ïëàíà äåéñòâèé ïî ñòàðåíèþ (1982), áûëà ðàññìîòðåíà íà
îðãàíèçîâàííîé ÎÎÍ â àïðåëå 2002 ã. â Ìàäðèäå (Èñïàíèÿ) 2-é Âñåìèðíîé
àññàìáëåå ïî ñòàðåíèþ äëÿ ïîñëåäóþùåãî óòâåðæäåíèÿ íà Ãåíåðàëüíîé àñ-
ñàìáëåå ÎÎÍ. Àññàìáëåå â Ìàäðèäå ïðåäøåñòâîâàë ôîðóì ÌÀÃÃ â Âàëåí-
ñèè, íà êîòîðîì áûëî ñôîðìóëèðîâàíî êîëëåêòèâíîå ìíåíèå èíäèâèäóàëü-
íûõ ÷ëåíîâ ÌÀÃ ïî äàííîé ïðîáëåìå. Êàê îòìåòèëà â ñâîåì çàÿâëåíèè
Ïðåçèäåíò ÌÀÃ ä-ð Ãëîðèÿ Ãóòìàí, íà çàñåäàíèÿõ ýêñïåðòîâ — âûäàþùèõ-
ñÿ ó÷åíûõ ñî âñåãî ìèðà áûëè ñôîðìóëèðîâàíû øåñòü ïðèîðèòåòíûõ îáëàñ-
òåé èññëåäîâàíèÿ:

1. Èçó÷åíèå âçàèìîñâÿçåé ìåæäó ñòàðåíèåì íàñåëåíèÿ è ñîöèàëüíî-ýêî-
íîìè÷åñêèì ðàçâèòèåì îáùåñòâà.

2. Îïðåäåëåíèå ñîâðåìåííûõ ìåòîäîâ è âîçìîæíîñòåé ïîääåðæàíèÿ ôè-
çè÷åñêîãî áëàãîïîëó÷èÿ â ïîæèëîì è ñòàð÷åñêîì âîçðàñòå.

3. Èññëåäîâàíèå ìåíÿþùåéñÿ ñòðóêòóðû ñåìüè, ñèñòåì ïåðåäà÷è îïûòà
îò ïîêîëåíèÿ ê ïîêîëåíèþ, íîâûõ ìîäåëåé ðàçâèòèÿ ñåìüè è ðàçëè÷íûõ èí-
ñòèòóòîâ îáùåñòâà.

4. Èçó÷åíèå äåòåðìèíàíò çäîðîâîãî ñòàðåíèÿ.
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5. Èññëåäîâàíèå îñíîâíûõ áèîëîãè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ è âîçðàñòíûõ çà-
áîëåâàíèé.

6. Èññëåäîâàíèå êà÷åñòâà æèçíè è ôåíîìåíà ñòàðåíèÿ â ðàçëè÷íûõ êóëü-
òóðíûõ, ñîöèàëüíî-ýêîíîìè÷åñêèõ è ýêîëîãè÷åñêèõ êîíòåêñòàõ.

21.5. ÌÅÆÄÓÍÀÐÎÄÍÎÅ ÑÎÒÐÓÄÍÈ×ÅÑÒÂÎ
Â ÏÎÄÃÎÒÎÂÊÅ ÑÏÅÖÈÀËÈÑÒÎÂ ÏÎ ÃÅÐÎÍÒÎËÎÃÈÈ

È ÃÅÐÈÀÒÐÈÈ

Î, ïóñòü òðåâîæíî ðàçóì áðîäèò
Íàä ãðóäîþ ïîáëåêëûõ êíèã...

Àíäðåé Áåëûé

21.5.1. Ïîäãîòîâêà êàäðîâ — îäèí èç îñíîâíûõ ïðèîðèòåòîâ ÌÀÃÃ

Ïîäãîòîâêà ñïåöèàëèñòîâ ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç
ïðèîðèòåòíûõ öåëåé ÌÀÃÃ êàê ìåæäóíàðîäíîãî ñîîáùåñòâà ãåðîíòîëîãîâ.
Ãëàâíîé çàäà÷åé â äàííîì íàïðàâëåíèè ÿâëÿåòñÿ ñòàíäàðòèçàöèÿ ñèñòåìû
ïîäãîòîâêè êàäðîâ. Ïðåæäå âñåãî ýòî êàñàåòñÿ ãåðèàòðèè. Åå ðîëü ñòàëà îñî-
áåííî î÷åâèäíîé â ïîñëåäíèå äåñÿòèëåòèÿ, êîãäà â ðåçóëüòàòå èçìåíåíèÿ äå-
ìîãðàôè÷åñêîé ñèòóàöèè ïðîöåíò ïîæèëûõ ëþäåé â ðàçâèòûõ ñòðàíàõ âîç-
ðîñ, ÷òî ïîòðåáîâàëî óâåëè÷åíèÿ îáúåìà è óðîâíÿ èõ ìåäèöèíñêîãî îáñëóæè-
âàíèÿ è âûÿâèëî íåäîñòàòîê êâàëèôèöèðîâàííûõ êàäðîâ. Ýòèìè âîïðîñàìè
çàíèìàþòñÿ ìåæäóíàðîäíûå ïðàâèòåëüñòâåííûå è íåïðàâèòåëüñòâåííûå îð-
ãàíèçàöèè, êîòîðûå êîîðäèíèðóþò íàöèîíàëüíûå ïðîãðàììû äîäèïëîìíîé è
ïîñëåäèïëîìíîé ïîäãîòîâêè, à òàêæå îðãàíèçóþò ìåæäóíàðîäíûå êóðñû è
øêîëû óñîâåðøåíñòâîâàíèÿ ñïåöèàëèñòîâ. Â ðåçóëüòàòå ìàñøòàá îáó÷åíèÿ
ãåðîíòîëîãèè íà ðàçëè÷íûõ óðîâíÿõ ñòàë âîçðàñòàòü. Ïðèìåðîì ÿâëÿåòñÿ
ñèòóàöèÿ â ÑØÀ. Åñëè â 1957 ã. ïðåïîäàâàíèå ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè ïðî-
âîäèëîñü â 57 ó÷ðåæäåíèÿõ, òî ê 1986 ã. èõ ÷èñëî âîçðîñëî äî 1155. Äëÿ ñòèìó-
ëèðîâàíèÿ îáó÷åíèÿ ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè â âóçàõ â ÑØÀ â 1974 ã. áûëà
ñîçäàíà Àññîöèàöèÿ ïî âûñøåìó îáðàçîâàíèþ â ãåðîíòîëîãèè (Association for
Gerontology in Higher Education — AGHE) (e-mail: aghetemp@aghe.org). Â åå
ñîñòàâå — áîëåå 300 êîëëåäæåé, óíèâåðñèòåòîâ è äðóãèõ îðãàíèçàöèé, âîâëå-
÷åííûõ â ñèñòåìó îáó÷åíèÿ ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè. Ñ 1999 ã. Àññîöèàöèÿ
ÿâëÿåòñÿ Îòäåëîì ïî îáðàçîâàíèþ Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà Àìåðèêè.
Ñîâìåñòíî ñ AARP, NIA è äðóãèìè îðãàíèçàöèÿìè îíà îðãàíèçóåò êóðñû
îáó÷åíèÿ, äàåò ãðàíòû íà îáó÷åíèå è ïðåìèè.

Ïðîáëåìû ïîäãîòîâêè êàäðîâ îáñóæäàþòñÿ ïðàêòè÷åñêè íà âñåõ êîíãðåñ-
ñàõ ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ. Ïðè ýòîì ïîä÷åðêèâàåòñÿ âàæíîñòü ìåæäóíà-
ðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà äëÿ ãàðìîíèçàöèè ó÷åáíûõ ïðîãðàìì. Îáùàÿ îöåíêà
ñîñòîÿíèÿ îáó÷åíèÿ ãåðèàòðèè áûëà ïðîâåäåíà ñ ïîìîùüþ ãëîáàëüíîãî
îïðîñà, ïðîâåäåííîãî Ïðîãðàììîé ÂÎÇ ïî ñòàðåíèþ è æèçíåííîìó ïðîöåññó
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(ALC — Ageing and Life Course Programme) â ñîòðóäíè÷åñòâå ñ Ìåæäóíàðîä-
íîé ôåäåðàöèåé ìåäèöèíñêèõ ñòóäåí÷åñêèõ îðãàíèçàöèé (IFMSA — Internati-
onal Federation of Medical Student’s Associations) (Keller et al., 2002). Ýòî èñ-
ñëåäîâàíèå ïîëó÷èëî íàçâàíèå «TeGeMe study» (Teaching Geriatrics in Medi-
cal Education Study). Â îïðîñå ó÷àñòâîâàëè ñòóäåí÷åñêèå àññîöèàöèè ìíîãèõ
ñòðàí, â òîì ÷èñëå åâðîïåéñêèõ. Èçó÷àëîñü ñîñòîÿíèå ïîäãîòîâêè ãåðèàòðîâ â
72 ñòðàíàõ, â òîì ÷èñëå â Ðîññèè, Óêðàèíå, Ãðóçèè, Ýñòîíèè, Ëàòâèè, ×åõèè,
Ñëîâàêèè, Ïîëüøå, áûâøèõ ðåñïóáëèêàõ Þãîñëàâèè, Âåëèêîáðèòàíèè, Àâñò-
ðèè, Ôèíëÿíäèè è ò. ä. Îêàçàëîñü, ÷òî óðîâåíü ïîäãîòîâêè êàäðîâ êîððåëèðóåò
ñ óðîâíåì íàöèîíàëüíîãî äîõîäà. Â ñòðàíàõ ñ âûñîêèì æèçíåííûì óðîâíåì
ïðåïîäàþò ãåðèàòðè÷åñêóþ ìåäèöèíó â 81 % ìåäèöèíñêèõ ó÷åáíûõ çàâåäå-
íèé, òîãäà êàê â ñòðàíàõ ñ ïåðåõîäíîé ýêîíîìèêîé — òîëüêî â 57 % ìåäèöèí-
ñêèõ çàâåäåíèé. Ïîñëåäèïëîìíîå ãåðèàòðè÷åñêîå îáðàçîâàíèå îðãàíèçîâàíî
ñîîòâåòñòâåííî â 38 è 7.5 % ó÷åáíûõ çàâåäåíèé (Keller et al., 2002).

21.5.2. Ïîäãîòîâêà ñïåöèàëèñòîâ â Åâðîïå

Ïðîãðàììû ïîäãîòîâêè ãåðèàòðîâ â ðàçëè÷íûõ ñòðàíàõ âàðüèðóþò.
Â ÷àñòíîñòè, ñèòóàöèÿ ïî äàííîé ïðîáëåìå â Åâðîïå äàëåêà îò èäåàëüíîé
(Ìèõàéëîâà, 2000; Ìèõàéëîâà è äð., 2005). Ãåðèàòðèÿ â êà÷åñòâå âðà÷åáíîé
ñïåöèàëüíîñòè îôèöèàëüíî óòâåðæäåíà ëèøü â 9 ñòðàíàõ Çàïàäíîé Åâðîïû.
Ñèñòåìû óíèâåðñèòåòñêîãî îáó÷åíèÿ ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè è ïîñëå-
äèïëîìíîé ïîäãîòîâêè âðà÷åé-ãåðèàòðîâ âåñüìà ñóùåñòâåííî ðàçëè÷àþòñÿ
â ðàçíûõ ñòðàíàõ Åâðîïåéñêîãî ðåãèîíà. Â êà÷åñòâå ñàìîñòîÿòåëüíîé äèñ-
öèïëèíû â îôèöèàëüíûå óíèâåðñèòåòñêèå êóðñû ãåðèàòðèÿ âêëþ÷åíà â
11 çàðóáåæíûõ åâðîïåéñêèõ ñòðàíàõ.

Â èþíå 1998 ã. â Èñïàíèè, â ìîíàñòûðå Þñòå, ïðè ïîääåðæêå Åâðîïåé-
ñêîé àêàäåìèè ôîíäà Þñòå è Óíèâåðñèòåòà Ñàëàìàíêè ýêñïåðòû èç ðàçíûõ
ñòðàí îáñóäèëè ïðîáëåìó ïîäãîòîâêè êàäðîâ ãåðèàòðîâ â Åâðîïå è ïðèíÿëè
òàê íàçûâàåìóþ «Äåêëàðàöèþ Þñòå». Â íåé ïðåäëîæåíà åäèíàÿ ïðîãðàììà
îáó÷åíèÿ, âûäà÷è äèïëîìîâ è îáúåäèíåíèÿ ñïåöèàëèñòîâ â ðàìêàõ Åâðî-
ïåéñêîãî ñîþçà ìåäèöèíñêèõ ñïåöèàëèñòîâ (UEMS), ïðè êîòîðîì â 1997 ã.
áûëà îáðàçîâàíà ñåêöèÿ ãåðèàòðè÷åñêîé ìåäèöèíû.

Îáñóæäàëñÿ è âîïðîñ ïîëó÷åíèÿ äèïëîìîâ è ëèöåíçèé ïî ãåðèàòðèè.
Äèïëîìû ïî ãåðèàòðèè âðó÷àþòñÿ â ðàçëè÷íûõ ñòðàíàõ, âêëþ÷àÿ òå, â êîòî-
ðûõ ãåðèàòðèÿ ÿâëÿåòñÿ îôèöèàëüíî ïðèçíàííîé ñïåöèàëüíîñòüþ, íàïðè-
ìåð â Âåëèêîáðèòàíèè è Èñïàíèè. Äèïëîìû ïîäòâåðæäàþò çíàíèÿ â êîíê-
ðåòíîé îáëàñòè ãåðèàòðèè, êàê, íàïðèìåð, çàáîòà î ïîæèëûõ, íàõîäÿùèõñÿ
íà ïîïå÷åíèè â ãîñóäàðñòâåííûõ ó÷ðåæäåíèÿõ. Îäíàêî òàêèå äèïëîìû íå
äàþò îôèöèàëüíîãî ñòàòóñà ñïåöèàëèñòà. Ïðèìåðîì ÿâëÿåòñÿ ôðàíöóçñêèé
äèïëîì, âûäàâàåìûé ïî çàâåðøåíèè 3 ëåò îáó÷åíèÿ, êîòîðûé çàèíòåðåñîâàë
çíà÷èòåëüíîå ÷èñëî âðà÷åé, â îñîáåííîñòè â Èñïàíèè.

Â ðåçóëüòàòå îáñóæäåíèÿ ýêñïåðòû ïðèøëè ê çàêëþ÷åíèþ î òîì, ÷òî
âñåì ñòóäåíòàì-ìåäèêàì íåîáõîäèìî ïîëó÷èòü îáðàçîâàíèå ïî îñíîâàì è
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ïðàêòèêå ãåðèàòðè÷åñêîé ìåäèöèíû. Ãëàâíîé çàäà÷åé ÿâëÿåòñÿ îáåñïå÷åíèå
êàæäîãî âûïóñêíèêà îñíîâíûìè çíàíèÿìè ãåðèàòðèè, êîòîðûå ïîìîãóò êàê
â áóäóùåé òåðàïåâòè÷åñêîé, òàê è â õèðóðãè÷åñêîé ïðàêòèêå. Îñíîâíàÿ
ïðîãðàììà îáó÷åíèÿ äîëæíà âêëþ÷àòü: îñíîâû ãåðîíòîëîãèè è îñíîâû ñòà-
ðåíèÿ; äåìîãðàôèþ è ýïèäåìèîëîãèþ ñòàðåþùèõ îáùåñòâ. Âêëþ÷àåòñÿ òàê-
æå êóðñ ïî ðåàáèëèòàöèè (õîëèñòè÷åñêàÿ äèàãíîñòèêà; äèñôóíêöèè, èíâà-
ëèäíîñòü è äðóãèå íàðóøåíèÿ; ìåæïðåäìåòíàÿ ðåàáèëèòàöèÿ; ðàçìåùåíèå è
ïîääåðæêà ïàöèåíòîâ) è êóðñ ïî âîçðàñòíûì çàáîëåâàíèÿì (â òîì ÷èñëå ïî
«÷åòûðåì ãèãàíòàì ãåðèàòðèè» — íåïîäâèæíîñòè, íåäåðæàíèþ, íåóñòîé÷è-
âîñòè, ñíèæåíèþ óìñòâåííîé äåÿòåëüíîñòè). Ìèíèìàëüíûé êóðñ äîëæåí
âêëþ÷àòü ïî êðàéíåé ìåðå îäèí ìåñÿö îáó÷åíèÿ òåîðèè è êëèíè÷åñêîé
ïðàêòèêå. Ðåêîìåíäóåòñÿ âíåäðÿòü èíòåðàêòèâíîå îáó÷åíèå ñ èñïîëüçîâàíè-
åì Èíòåðíåòà.

Ïîñëåäèïëîìíîå îáó÷åíèå ãåðèàòðè÷åñêîé ìåäèöèíå ÿâëÿåòñÿ ïðîìå-
æóòî÷íîé ñòàäèåé ìåæäó îáó÷åíèåì ñòóäåíòîâ è äàëüíåéøèì îáðàçîâàíè-
åì äëÿ äèïëîìèðîâàííûõ ñïåöèàëèñòîâ. Ïî ìíåíèþ ýêñïåðòîâ, áàçîâàÿ
ïðîãðàììà ïîñëåäèïëîìíîãî îáó÷åíèÿ äîëæíà âêëþ÷àòü òåîðåòè÷åñêèå è
ïðàêòè÷åñêèå àñïåêòû. Òåîðåòè÷åñêèé êóðñ ðàññ÷èòàí íà 400 ÷ è âêëþ÷àåò
âîïðîñû ôóíäàìåíòàëüíîé ãåðîíòîëîãèè (áèîìåäèöèíñêîé ãåðîíòîëîãèè),
êëèíè÷åñêîé ãåðîíòîëîãèè (àíàëèç îñîáåííîñòåé çàáîëåâàíèé ó ëèö ïîæè-
ëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà è èõ ëå÷åíèÿ, ðåàáèëèòàöèè è ïðîôèëàêòèêè),
ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè (îðãàíèçàöèÿ ìåäèêî-ñîöèàëüíîãî îáñëóæèâàíèÿ,
çàêîíîäàòåëüñòâî, ýòèêà è ò. ä.). Ïðàêòè÷åñêàÿ ïðîãðàììà, ðàññ÷èòàííàÿ íà
4 ãîäà, âêëþ÷àåò êëèíè÷åñêóþ ïðàêòèêó â îðòîïåäèè, ãåðèàòðèè, ðåàáèëè-
òàöèè, îöåíêå áîëüíûõ, ðàáîòå â äíåâíîì ñòàöèîíàðå è ïîëèêëèíèêå, à òàê-
æå â ïñèõèàòðèè è óõîäå çà õðîíè÷åñêèìè áîëüíûìè. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî è
ïîñëåäèïëîìíîå îáðàçîâàíèå ïî äðóãèì ìåäèöèíñêèì äèñöèïëèíàì áóäåò
âêëþ÷àòü îòäåëüíûå êóðñû ïî ìåäèöèíå ñòàðåíèÿ.

Âàæíóþ ðîëü â ñòàíîâëåíèè ãåðèàòðèè â Åâðîïå ïðèçâàíû ñûãðàòü Åâ-
ðîïåéñêèé ñîþç ìåäèöèíñêèõ ñïåöèàëèñòîâ (UEMS — European Union of
Medical Specialists) è Ñîâåùàòåëüíûé êîìèòåò ïî âîïðîñàì ìåäèöèíñêîãî
îáðàçîâàíèÿ (ACMT — Advisory Committee on Medical Training). UEMS
ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé íåãîñóäàðñòâåííóþ íàäíàöèîíàëüíóþ îðãàíèçàöèþ,
îáúåäèíÿþùóþ ïîñðåäñòâîì ñîîòâåòñòâóþùèõ íàöèîíàëüíûõ îáùåñòâ ñïå-
öèàëèñòîâ èç ðàçëè÷íûõ ñòðàí, âõîäÿùèõ â ÅÑ. Îäíîé èç ãëàâíûõ öåëåé
UEMS ÿâëÿåòñÿ ó÷ðåæäåíèå Åâðîïåéñêîé êîìèññèè ïî êàæäîé ñïåöèàëüíî-
ñòè. ACMT ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé îôèöèàëüíûé îðãàí ïðè Åâðîïåéñêîì ñîîá-
ùåñòâå. Êàæäóþ ñòðàíó, âõîäÿùóþ â ÅÑ, â ýòîì Ñîâåùàòåëüíîì êîìèòåòå
ïðåäñòàâëÿþò ïî 3 ýêñïåðòà, âûáðàííûå ÅÑ ïî ïðåäëîæåíèþ ñîîòâåòñòâóþ-
ùèõ óíèâåðñèòåòîâ, îðãàíîâ çäðàâîîõðàíåíèÿ è íàó÷íûõ àññîöèàöèé.

Îïûò ðàáîòû ïî óíèôèêàöèè ñèñòåìû íåïðåðûâíîé (äî- è ïîñòäèïëîì-
íîé ïîäãîòîâêè âðà÷åé-ãåðèàòðîâ îáñóæäàëñÿ â 1998 ã. íà 2-ì Ñîâåùàíèè
ïðåçèäåíòîâ íàöèîíàëüíûõ îáùåñòâ ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ Åâðîïû â
Ïàðìå, à òàêæå íà ñîñòîÿâøåìñÿ â 2001 ã. â Ïàðèæå I Êîíãðåññå Åâðîïåé-
ñêîãî ñîþçà ãåðèàòðè÷åñêèõ îáùåñòâ (EUGMS).
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×òî êàñàåòñÿ ïîäãîòîâêè ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ, òî â ýòîé îáëàñòè
ïðèìåðîì ÿâëÿþòñÿ ÑØÀ (Cîöèàëüíàÿ ðàáîòà..., 2002). Òàì ñîöèàëüíûå ðà-
áîòíèêè — ýòî ïðîôåññèîíàëû, çàêîí÷èâøèå êóðñ àêêðåäèòîâàííûõ êîë-
ëåäæåé èëè óíèâåðñèòåòîâ. Àêêðåäèòàöèîííûé îðãàí — Ñîâåò ïî ïîäãî-
òîâêå ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ (Council for Social Work Education, CSWE) —
îïðåäåëÿåò ìèíèìàëüíûé íàáîð ñòàíäàðòîâ îáðàçîâàíèÿ. Êðîìå òîãî, êàæ-
äûé øòàò îñóùåñòâëÿåò ëèöåíçèðîâàíèå ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ. Â öåëîì â
ÑØÀ ñóùåñòâóþò òðè óðîâíÿ ïîäãîòîâêè ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ: íà-
÷àëüíûé óðîâåíü, ìàãèñòðàòóðà è äîêòîðàíòóðà. Öåëüþ íà÷àëüíîãî óðîâíÿ
ñîöèàëüíîé ðàáîòû ÿâëÿåòñÿ ïîäãîòîâêà ñòóäåíòîâ ê ïðîôåññèîíàëüíîé
ïðàêòèêå íà îáùåì óðîâíå (ïðîãðàììà áàêàëàâðà). Íà÷èíàþùèå èçó÷àþò â
òå÷åíèå 2 ëåò ãóìàíèòàðíûå íàóêè, à çàòåì óãëóáëåííî èçó÷àþò ñîöèàëü-
íóþ ðàáîòó è ïðîâîäÿò íå ìåíåå 400 ÷àñîâ íà ïðàêòèêå. Íà óðîâíå ìàãèñò-
ðàòóðû (2 ãîäà) ñòóäåíòîâ ãîòîâÿò ê ïðàêòè÷åñêîé ñïåöèàëèçàöèè. Ïåðâûé
êóðñ ïîñâÿùåí îñíîâàì ñîöèàëüíîé ðàáîòû è ïðàêòèêå, âòîðîé êóðñ — óã-
ëóáëåííîìó èçó÷åíèþ îòäåëüíûõ äèñöèïëèí è ñîîòâåòñòâóþùåé ïðàêòèêå.
Ó÷åáà â äîêòîðàíòóðå ïî ñîöèàëüíîé ðàáîòå ïîäãîòàâëèâàåò ìîëîäûõ ñïå-
öèàëèñòîâ ê èññëåäîâàòåëüñêîé ðàáîòå è ïðåïîäàâàíèþ. Â ñåðåäèíå 1990-õ
ãîäîâ Ôîíä Äæîíà À. Õàðòâîðäà, çàíèìàþùèéñÿ ôèíàíñîâîé ïîääåðæêîé
ïðîãðàìì çäðàâîîõðàíåíèÿ è óõîäà çà ïîæèëûìè â ÑØÀ, âûñòóïèë ñ èíè-
öèàòèâîé «Óêðåïëåíèå ñîöèàëüíîé ðàáîòû â ñôåðå ãåðèàòðèè». Ýòà èíèöèà-
òèâà èìååò öåëüþ ðàñøèðèòü ó÷åáíûå ïðîãðàììû äëÿ ñîöèàëüíûõ ðàáîòíè-
êîâ â Àìåðèêå. Äëÿ âûïîëíåíèÿ ýòèõ çàäà÷ Ôîíä ïðåäîñòàâèë ñðåäñòâà
CSWE, Ãåðîíòîëîãè÷åñêîìó îáùåñòâó Àìåðèêè (GSA) è Íüþ-Éîðêñêîé ìå-
äèöèíñêîé àêàäåìèè. Ïî îôèöèàëüíûì äàííûì â 1999 ã. â ÑØÀ èìåëîñü
376 àêêðåäèòîâàííûõ ïðîãðàìì íà óðîâíå áàêàëàâðèàòà, 106 ïðîãðàìì —
íà óðîâíå ìàãèñòðàòóðû. Áîëåå 31 òûñÿ÷è ñòóäåíòîâ îáó÷àëîñü â ìàãèñòðà-
òóðàõ, îêîëî 2 òûñÿ÷ ÷åëîâåê — â 53 äîêòîðñêèõ ïðîãðàììàõ.

21.5.3. Ìåæäóíàðîäíûå øêîëû ïîäãîòîâêè ãåðîíòîëîãîâ

Íàðÿäó ñ íàöèîíàëüíûìè ñèñòåìàìè ïîäãîòîâêè êàäðîâ ñîçäàíû ìåæäó-
íàðîäíûå øêîëû äëÿ óñîâåðøåíñòâîâàíèÿ ñïåöèàëèñòîâ â îáëàñòè ãåðîíòî-
ëîãèè è ãåðèàòðèè. Ñðåäè ìåæäóíàðîäíûõ ó÷ðåæäåíèé, çàíÿòûõ ïîäãîòîâ-
êîé êàäðîâ, ïðåæäå âñåãî íàäî îòìåòèòü Ìåæäóíàðîäíûé èíñòèòóò ïî
ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ (International Institute on Ageing — INIA) íà Ìàëüòå.
Ýòîò èíñòèòóò áûë îðãàíèçîâàí ïî ïðåäëîæåíèþ ïðàâèòåëüñòâà Ìàëüòû è
îòêðûò â 1988 ã. ïîä ýãèäîé ÎÎÍ â ñîîòâåòñòâèè ñ Âåíñêèì Ìåæäóíàðîä-
íûì ïëàíîì äåéñòâèé ïî ñòàðåíèþ è ðåêîìåíäàöèÿìè Ýêîíîìè÷åñêîãî è
ñîöèàëüíîãî ñîâåòà ÎÎÍ Ãåíåðàëüíîìó ñåêðåòàðþ ÎÎÍ (ðåçîëþöèÿ
1987/41), â ïåðâóþ î÷åðåäü äëÿ óñèëåíèÿ ðàáîòû ïî ïîäãîòîâêå êàäðîâ ãå-
ðîíòîëîãîâ. Çà âðåìÿ ðàáîòû èíñòèòóò îðãàíèçîâàë áîëåå 60 êóðñîâ ïîñëå-
äèïëîìíîé ïîäãîòîâêè è óñîâåðøåíñòâîâàíèÿ äëÿ áîëåå ÷åì 1100 ñïåöèà-
ëèñòîâ èç 121 ñòðàíû. Â ðàáîòå ýòèõ êóðñîâ ó÷àñòâîâàëè è ðîññèéñêèå ñïå-
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öèàëèñòû. Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî òàêèå êóðñû INIA îðãàíèçóåò íå òîëüêî íà
Ìàëüòå, íî è â äðóãèõ ñòðàíàõ.

Â Åâðîïå ïîäîáíóþ ðàáîòó ïðîâîäèò òàêæå îðãàíèçîâàííàÿ â 1996 ã. â
Øâåéöàðèè Åâðîïåéñêàÿ àêàäåìèÿ ìåäèöèíû ñòàðåíèÿ (ÅÀÌÑ), èäåÿ ñîçäàíèÿ
êîòîðîé áûëà ïðåäëîæåíà ñïåöèàëèñòàìè-ãåðîíòîëîãàìè åùå â 1992 ã. (Ìè-
õàéëîâà, 2000). Ýòà èíèöèàòèâà áûëà ïîääåðæàíà ÂÎÇ, ÌÀÃÃ, Ìåæäóíàðîä-
íûì èíñòèòóòîì ñòàðåíèÿ ÎÎÍ (Ìàëüòà) è Ìåæäóíàðîäíîé àññîöèàöèåé ïñè-
õîãåðèàòðèè. Öåëü àêàäåìèè ñîñòîÿëà â ïðåäëîæåíèè èíòåðàêòèâíîé òðåíèí-
ãîâîé ïðîãðàììû äëÿ ïîëó÷åíèÿ ïîëíûõ çíàíèé, ðàçâèòèÿ ïðåïîäàâàòåëüñêèõ
íàâûêîâ, ôîðìóëèðîâàíèÿ íàó÷íûõ èäåé è ñîçäàíèÿ ìåæäóíàðîäíîé ñåòè.

Ïðîãðàììà êóðñà áûëà ðàçðàáîòàíà ìåæäóíàðîäíûì íàó÷íûì êîìèòå-
òîì. Äâóõãîäè÷íûé êóðñ ïîñëåäèïëîìíîãî îáðàçîâàíèÿ ÅÀÌÑ ñîñòîèò èç
4 ñåññèé ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ îäíà íåäåëÿ êàæäàÿ. Â ïðîãðàììó âêëþ÷åíû
ñëåäóþùèå òåìû:

1. Èíôåêöèè, ïèòàíèå è èììóíèòåò ïðè ñòàðåíèè: îò ìîëåêóëÿðíîé áèî-
ëîãèè äî êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêè.

2. Ïðîáëåìû äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè: îöåíêà, íàó÷íîå îáîñíîâàíèå è
ðåçóëüòàòû ðåàáèëèòàöèè.

3. Ñòàðåíèå ìîçãà è ñâÿçàííûå ñ ýòèì íàðóøåíèÿ: îò íàó÷íîãî îáîñíîâà-
íèÿ äî ñîöèàëüíûõ àñïåêòîâ.

4. Öèðêóëÿöèÿ è ñòàðåíèå: ôóíäàìåíòàëüíûå àñïåêòû, ïðîôèëàêòèêà è
ëå÷åíèå.

Ïî êàæäîé òåìå ýêñïåðòàìè ïðîâîäèòñÿ ðÿä óñòàíîâî÷íûõ ëåêöèé.
Â èíòåðàêòèâíóþ ïðîãðàììó âîâëåêàþòñÿ âåäóùèå ó÷åíûå è êëèíèöèñòû.
Ïðîãðàììîé êóðñà ïðåäóñìîòðåíî âûñòóïëåíèå ñëóøàòåëåé ñ ëåêöèÿìè ïî
öåíòðàëüíûì àñïåêòàì ãåðèàòðè÷åñêîé ìåäèöèíû è ïðåäñòàâëåíèå ðåçóëü-
òàòîâ ñîáñòâåííûõ èññëåäîâàíèé â âèäå ñòåíäîâûõ ñîîáùåíèé. Îêîëî îä-
íîé òðåòè êóðñà ïîñâÿùåíî äèñêóññèÿì ïî îñíîâíûì êëèíè÷åñêèì ïðîáëå-
ìàì ñ ó÷àñòèåì ïðåïîäàâàòåëåé è ñòóäåíòîâ. Ïîñëå çàâåðøåíèÿ 4 ñåññèé
êàæäîìó ó÷àñòíèêó âûäàåòñÿ ñåðòèôèêàò, êîòîðûé ïîäòâåðæäàåò òàêæå
÷ëåíñòâî â ÅÀÌÑ.

Ìåæäóíàðîäíûå øêîëû ïî ãåðîíòîëîãèè ïðîâîäÿòñÿ è â äðóãèõ ñòðàíàõ
Åâðîïû. Â ïîñëåäíèå ãîäû ñ ó÷åòîì äîñòèæåíèé îòå÷åñòâåííûõ ãåðîíòîëî-
ãîâ âåäóùèõ ó÷åíûõ èç Ðîññèè ïðèãëàøàþò ÷èòàòü ëåêöèè íà òàêèõ øêîëàõ.

21.6. ÌÅÆÄÓÍÀÐÎÄÍÎÅ ÑÎÒÐÓÄÍÈ×ÅÑÒÂÎ Â ÎÐÃÀÍÈÇÀÖÈÈ
ÌÅÄÈÊÎ-ÑÎÖÈÀËÜÍÎÉ ÏÎÌÎÙÈ ÏÎÆÈËÛÌ

21.6.1. Ñîòðóäíè÷åñòâî â îðãàíèçàöèè ãåðèàòðè÷åñêîé ñëóæáû

Â ýòîé îáëàñòè íåîáõîäèì îáìåí îïûòîì ñïåöèàëèñòîâ èç ðàçíûõ ñòðàí
è ïðèìåíåíèå ìåæäóíàðîäíûõ ñòàíäàðòîâ â ïðîôèëàêòè÷åñêèõ ìåðîïðèÿ-
òèÿõ è ëå÷åíèè ïîæèëûõ ëþäåé. Â íàøåé ñòðàíå ïîòðåáíîñòü â îðãàíèçàöèè
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ìåäèöèíñêîé ïîìîùè ïîæèëûì ïðèâåëà åùå â 60—80-õ ãîäàõ ê îáðàçîâà-
íèþ ãåðèàòðè÷åñêèõ ïîäðàçäåëåíèé â íåêîòîðûõ ñòàöèîíàðàõ è ïîëèêëèíè-
êàõ, îäíàêî ñòðîéíóþ ñèñòåìó ãåðèàòðè÷åñêîé ñëóæáû â òî âðåìÿ ñîçäàòü
íå óäàëîñü. Ýòîò ïðîöåññ íà÷àëñÿ ëèøü â êîíöå 80-õ—íà÷àëå 90-õ ãîäîâ: â
1989 ã. áûë îñíîâàí ïåðâûé â Ðîññèè îáëàñòíîé Íèæåãîðîäñêèé ãåðîíòîëî-
ãè÷åñêèé öåíòð, à â 1994 ã. — ïåðâûé ãîðîäñêîé ãåðèàòðè÷åñêèé öåíòð â
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå. Ïîçæå áûëè îðãàíèçîâàíû ìåæäóíàðîäíûå öåíòðû ïî
ïðîáëåìàì ïîæèëûõ â Ñàìàðå, Óëüÿíîâñêå è ßðîñëàâëå.

Âàæíûì øàãîì âïåðåä ÿâèëîñü ñîçäàíèå ñîãëàñíî ïðèêàçó Ìèíçäðàâà
ÐÑÔÑÐ ¹ 19 îò 1 ôåâðàëÿ 1991 ã. ñåòè äîìîâ è îòäåëåíèé ñåñòðèíñêîãî
óõîäà è õîñïèñîâ. Äàëüíåéøåìó ïðîãðåññó ñïîñîáñòâîâàë ïðèêàç Ìèíçäðà-
âà ÐÔ ¹ 297 îò 28.07.1999 «Î ñîâåðøåíñòâîâàíèè îðãàíèçàöèè ìåäèöèí-
ñêîé ïîìîùè ãðàæäàíàì ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà â Ðîññèéñêîé
Ôåäåðàöèè», â îñíîâó êîòîðîãî ïîëîæåí íàöèîíàëüíûé è ìåæäóíàðîäíûé
îïûò (Ëàçåáíèê, 2000). Â ýòîì ïðèêàçå â íîìåíêëàòóðó ìåäèöèíñêèõ ó÷-
ðåæäåíèé âïåðâûå ââåäåíû òàêèå ïîäðàçäåëåíèÿ, êàê «ãåðèàòðè÷åñêèé
öåíòð», «ãåðèàòðè÷åñêàÿ áîëüíèöà», «îòäåëåíèå ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìî-
ùè». Îñîáî ñëåäóåò âûäåëèòü îòäåëåíèÿ ñîöèàëüíî-ìåäèöèíñêîãî îáñëó-
æèâàíèÿ íà äîìó, îðãàíèçîâàííûå ñ ó÷åòîì ìèðîâîãî îïûòà è âêëþ÷àþùèå
óñëóãè ïî óõîäó çà òåðìèíàëüíûìè áîëüíûìè (õîñïèñ íà äîìó), îêàçûâàå-
ìûå âðà÷àìè, ñîöèàëüíûìè ðàáîòíèêàìè, ñâÿùåííîñëóæèòåëÿìè è äîáðî-
âîëüöàìè. Áîëüøóþ ïîìîùü ïîæèëûì îêàçûâàþò ñîöèàëüíî-îçäîðîâèòåëü-
íûå (ñîöèàëüíî-ðåàáèëèòàöèîííûå) öåíòðû.

Áîëüøîå çíà÷åíèå èìååò ñòàíäàðòèçàöèÿ ìåäèöèíñêîé ïîìîùè ïîæè-
ëûì, êîòîðàÿ ââîäèòñÿ â íàøåé ñòðàíå â ñîîòâåòñòâèè ñ ìåæäóíàðîäíûìè
òðåáîâàíèÿìè â ýòîé îáëàñòè (Âîðîáüåâ, 1999).

Îáìåí îïûòîì â îáëàñòè îðãàíèçàöèè ìåäèöèíñêîé ïîìîùè ïîæèëûì
ïðîèñõîäèò íà ðàçíîì óðîâíå — îò ìåæäóíàðîäíûõ ôîðóìîâ äî âñòðå÷ íà
íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêèõ êîíôåðåíöèÿõ è âî âðåìÿ âçàèìíûõ âèçèòîâ çàðóáåæ-
íûõ è ðîññèéñêèõ ñïåöèàëèñòîâ.

Èç êðóïíûõ çàðóáåæíûõ ìåæäóíàðîäíûõ ôîðóìîâ ñëåäóåò îòìåòèòü
ïðåæäå âñåãî óæå óïîìÿíóòûé I êîíãðåññ Åâðîïåéñêîãî ñîþçà ãåðèàòðè-
÷åñêèõ îáùåñòâ, íà êîòîðîì íå òîëüêî áûëè ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû ëå-
÷åíèÿ îòäåëüíûõ çàáîëåâàíèé ó ïîæèëûõ â ñîîòâåòñòâèè ñ òðåáîâàíèÿìè
ìåäèöèíû, îñíîâàííîé íà äîêàçàòåëüñòâàõ, íî è îáñóæäàëèñü ñòàíäàðòû
ìåäèöèíñêîé ïîìîùè â ãåðèàòðèè, â ÷àñòíîñòè, ïðè ëå÷åíèè ñåðäå÷íîé íå-
äîñòàòî÷íîñòè. Ïðè ýòîì áûëî îòìå÷åíî, ÷òî ìåæäóíàðîäíûå ñòàíäàðòû
àäàïòèðóþòñÿ â êàæäîé ñòðàíå â ñîîòâåòñòâèè ñ èìåþùèìèñÿ ðåñóðñàìè
çäðàâîîõðàíåíèÿ (Äåíèñîâ è äð., 2000). Àêòóàëüíûå âîïðîñû ñîòðóäíè÷åñò-
âà â îáëàñòè ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì îáñóæäàëèñü íà ôèí-
ñêî-ðîññèéñêîì ñåìèíàðå, ïðîõîäèâøåì â Õåëüñèíêè (2002) ïîä ïàòðîíà-
æåì Íàöèîíàëüíîãî öåíòðà èçó÷åíèÿ ðàçâèòèÿ ñîöèàëüíîãî îáåñïå÷åíèÿ è
çäðàâîîõðàíåíèÿ.

Ïðîáëåìû ïîñòàíîâêè ãåðèàòðè÷åñêîé ñëóæáû îáñóæäàëèñü ñ ó÷àñòè-
åì çàðóáåæíûõ ñïåöèàëèñòîâ è â Ðîññèè, â ÷àñòíîñòè íà Ìåæäóíàðîäíûõ
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êîíôåðåíöèÿõ ïî ïðîáëåìàì ïîæèëûõ â Ñàìàðå (1997—2004), åæåãîäíûõ
êîíôåðåíöèÿõ «Ïîæèëîé áîëüíîé. Êà÷åñòâî æèçíè» â Ìîñêâå (1996—
2004). Ïîëåçíûé îáìåí îïûòîì ïðîèçîøåë íà ðîññèéñêî-àìåðèêàíñêîé íà-
ó÷íî-ïðàêòè÷åñêîé êîíôåðåíöèè «Ãåðèàòðè÷åñêèå àñïåêòû ñåìåéíîé ìåäè-
öèíû (äîëãîâðåìåííàÿ ìåäèöèíñêàÿ ïîìîùü», ïðîøåäøåé â 1997 ã. â
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå è îðãàíèçîâàííîé Ìåäèöèíñêîé àêàäåìèåé ïîñëåäèï-
ëîìíîãî îáðàçîâàíèÿ è Ãîðîäñêèì ãåðèàòðè÷åñêèì öåíòðîì. Â ðàáîòå êîí-
ôåðåíöèè ïðèíÿëè ó÷àñòèå ñïåöèàëèñòû â îáëàñòè ñåìåéíîé ìåäèöèíû, ãå-
ðèàòðèè, ñåñòðèíñêîãî óõîäà, à òàêæå ïîäãîòîâêè êàäðîâ ìåäèöèíñêèõ ðà-
áîòíèêîâ è ìåíåäæìåíòà èç Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà è Öåíòðà ìåäèöèíñêèõ èñ-
ñëåäîâàíèé øòàòà Àéîâà — ïðîôåññîðà Äæ. Äæîãåðñò, Ý. Ñâåíñîí,
Äæ. Îâåðîëë è Äæ. Âåñò (Ïóøêîâà, 2001). Âûñòóïàâøèå îáñóæäàëè ñòðóê-
òóðó è ìåòîäû îêàçàíèÿ äîëãîâðåìåííîé ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè, êðè-
òåðèè äèàãíîñòèêè ìåäèêî-ñîöèàëüíîé çàâèñèìîñòè. Ïðèíÿòî ðåøåíèå î
ïðîäîëæåíèè ñîòðóäíè÷åñòâà ïî âîïðîñàì ãåðèàòðèè ìåæäó ñïåöèàëèñòàìè
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà è Óíèâåðñèòåòà øòàòà Àéîâà.

Èç äðóãèõ ñîñòîÿâøèõñÿ â Ðîññèè êîíôåðåíöèé, íà êîòîðûõ îáñóæäà-
ëàñü ïîñòàíîâêà ãåðèàòðè÷åñêîé ñëóæáû, ìîæíî íàçâàòü, â ÷àñòíîñòè, ðîñ-
ñèéñêî-àìåðèêàíñêèé ñåìèíàð «Ïðîáëåìû è ïåðñïåêòèâû îðãàíèçàöèè äëè-
òåëüíîãî óõîäà çà ïîæèëûìè», ïðîõîäèâøèé â 1997 ã. â Äóáíå, Ìåæäóíà-
ðîäíóþ êîíôåðåíöèþ ïî ïðîáëåìàì ïîæèëûõ â ßðîñëàâëå (1998) ñ ó÷àñòè-
åì ïðåäñòàâèòåëåé Ñîâåòà Åâðîïû, à òàêæå ñîñòîÿâøèéñÿ â 1997 ã. â
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå ðîññèéñêî-ôèíñêèé ñåìèíàð «Óõîä çà ëþäüìè ïîæèëîãî
âîçðàñòà» è íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêóþ êîíôåðåíöèþ â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå (1998),
ïîñâÿùåííóþ áîëåçíè Àëüöãåéìåðà, ñ ó÷àñòèåì ñïåöèàëèñòîâ Âåëèêîáðè-
òàíèè è Ôèíëÿíäèè. Ïîñëå ïðîâåäåíèÿ ïîñëåäíåé áûëî ïðèíÿòî ðåøåíèå
î ñîçäàíèè Îáùåñòâà Àëüöãåéìåðà â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå, è ïðèñóòñòâî-
âàâøèå íà êîíôåðåíöèè çàðóáåæíûå ñïåöèàëèñòû ïðîâåëè çàíÿòèÿ ïî ãå-
ðîíòîïñèõèàòðèè äëÿ ñîòðóäíèêîâ Ãîðîäñêîãî ãåðèàòðè÷åñêîãî öåíòðà è
ãåðèàòðè÷åñêèõ ñëóæá ãîðîäà. Â ðàìêàõ ìåæäóíàðîäíîãî ïðîåêòà SIDA
«Ìåäèêî-ñîöèàëüíàÿ ïîìîùü ïîæèëûì» (ðóêîâîäèòåëè ïðîåêòà — ïðåä-
ñòàâèòåëè àäìèíèñòðàöèè Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà è Ñòîêãîëüìñêîãî óíèâåðñèòå-
òà) â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå ïðîâåäåíû ñåìèíàðû äëÿ ñîòðóäíèêîâ Ãîðîäñêîãî
ãåðèàòðè÷åñêîãî öåíòðà è ñîöèàëüíûõ ñëóæá ãîðîäà.

Âàæíîå çíà÷åíèå èìåëà ìåæäóíàðîäíàÿ íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêàÿ êîíôåðåí-
öèÿ «Ãåðèàòðè÷åñêàÿ îöåíêà ïàöèåíòà» (Êîëïèíî, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, 2000).
Â ðàáîòå êîíôåðåíöèè ïðèíÿëè ó÷àñòèå êîëëåãè èç ÑØÀ è Øâåöèè. Ñòàí-
äàðòèçàöèÿ ìåòîäîâ ãåðèàòðè÷åñêîé îöåíêè íåîáõîäèìà äëÿ îïòèìàëüíîé
ìåäèöèíñêîé ïîìîùè êàæäîìó êîíêðåòíîìó ïîæèëîìó ïàöèåíòó, à â Ðîññèè
åùå íå íàêîïëåí îïûò èñïîëüçîâàíèÿ òàêîé ìåòîäèêè (Ïóøêîâà, 2001). Ñëå-
äóåò îòìåòèòü, ÷òî â ñòðàíàõ ñ ðàçâèòîé ãåðèàòðè÷åñêîé ñëóæáîé ýòîò ìåòîä
ïðèìåíÿåòñÿ ñ êîíöà 80-õ ãîäîâ XX âåêà. Â 1987 ã. â ÑØÀ Íàöèîíàëüíûé
èíñòèòóò ñòàðåíèÿ, Íàöèîíàëüíûé èíñòèòóò çäîðîâüÿ è äðóãèå îðãàíèçàöèè
ïðîâåëè ïåðâóþ áîëüøóþ êîíôåðåíöèþ «Ìåòîäû ãåðèàòðè÷åñêîé îöåíêè
ïàöèåíòà äëÿ ïðèíÿòèÿ êëèíè÷åñêèõ ðåøåíèé». Íà êîíôåðåíöèè îáñóæäà-
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ëèñü è ñîïîñòàâëÿëèñü ðàçëè÷íûå ìåòîäû ãåðèàòðè÷åñêîé îöåíêè, èõ ïðåè-
ìóùåñòâà è íåäîñòàòêè, à òàêæå îáëàñòè è öåëè èõ ïðèìåíåíèÿ. Íà îñíîâå
ìåæäóíàðîäíîãî îïûòà â Ãåðèàòðè÷åñêîì öåíòðå Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà áûëà
ðàçðàáîòàíà ìåòîäèêà ãåðèàòðè÷åñêîé îöåíêè ïàöèåíòà (Ìàðóãèíà, 2000).

Ïðèìåðîì ïîìîùè ìåæäóíàðîäíîãî ñîîáùåñòâà â ïîñòàíîâêå ãåðèàòðè-
÷åñêîé ñëóæáû â Ðîññèè ÿâëÿåòñÿ ñîâìåñòíûé ïðîåêò IPSE (Improving
the Planning of Medical and Social Services within Elder Care in St. Petersburg),
êîòîðûé ôèíàíñèðîâàëñÿ Åâðîïåéñêîé êîìèññèåé Tacis Bistro Facility.
Ïàðòíåðàìè ïðîåêòà ÿâëÿëèñü Àäìèíèñòðàöèÿ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà è Ôîíä
Êóíòîêàëëèî (Ôèíëÿíäèÿ). Â ïðîöåññå èññëåäîâàíèÿ íà îñíîâå èñïîëüçîâà-
íèÿ àíêåòû, ðàçðàáîòàííîé ðàíåå ïî ïðîãðàììå ELSA, ïðîâîäèëñÿ îïðîñ
ñîñòîÿíèÿ çäîðîâüÿ è èñïîëüçîâàíèÿ óñëóã ïîæèëûìè ëþäüìè Ñàíêò-Ïå-
òåðáóðãà, íà îñíîâàíèè êîòîðîãî áûë ðàçðàáîòàí ïëàí ðàçâèòèÿ ñëóæá ïî-
ìîùè ïîæèëûì ëþäÿì. Â 1998 ã. â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå Çàêîíîäàòåëüíûì ñî-
áðàíèåì áûëà óòâåðæäåíà ãîðîäñêàÿ ïðîãðàììà «Ãåðèàòðè÷åñêàÿ ïîìîùü
íàñåëåíèþ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà».

×òî êàñàåòñÿ îáìåíà îïûòîì âî âðåìÿ âçàèìíûõ ñòàæèðîâîê ãåðèàòðîâ,
òî, â ÷àñòíîñòè, â ðàìêàõ ñîâìåñòíûõ ìåæäóíàðîäíûõ ïðîåêòîâ òàêîé îá-
ìåí íàëàæåí ìåæäó ñïåöèàëèñòàìè Ãîðîäñêîãî ãåðèàòðè÷åñêîãî öåíòðà
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà, ñ îäíîé ñòîðîíû, è ñïåöèàëèñòàìè èç Ôèíëÿíäèè (Òóð-
êó, Òàìïåðå), Øâåöèè (Ñòîêãîëüì) è ÑØÀ (øòàò Àéîâà) — ñ äðóãîé ñòîðî-
íû. Èíîñòðàííûå ñïåöèàëèñòû çíàêîìÿòñÿ ñ îïûòîì ðàáîòû Ãîðîäñêîãî ãå-
ðèàòðè÷åñêîãî öåíòðà. Íà áàçå Öåíòðà ïî ñîãëàøåíèþ ñ Óíèâåðñèòåòîì
øòàòà Àéîâà ïðîõîäèò ñòàæèðîâêà ïî ãåðèàòðèè äëÿ ðåçèäåíòîâ ýòîãî óíè-
âåðñèòåòà. Ñ ðàáîòîé Ãåðèàòðè÷åñêîãî öåíòðà â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå çíàêî-
ìèëñÿ ìèíèñòð èíîñòðàííûõ äåë Øâåöèè, è ïî øâåäñêîìó òåëåâèäåíèþ
áûë ïîêàçàí äîêóìåíòàëüíûé ôèëüì î äåÿòåëüíîñòè ýòîãî öåíòðà.

21.6.2. Ñîòðóäíè÷åñòâî â îðãàíèçàöèè ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì

Îñíîâíîé çàäà÷åé ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì ÿâëÿåòñÿ îáåñïå÷åíèå
óñëîâèé äëÿ èõ ñîöèàëüíî-ýêîíîìè÷åñêîãî è ìîðàëüíîãî áëàãîïîëó÷èÿ,
îñíîâàííîãî íà çàùèòå èõ ïðàâ è óëó÷øåíèè ìàòåðèàëüíîãî ïîëîæåíèÿ.
Èìåííî ïðè ñîáëþäåíèè ýòèõ óñëîâèé ìîæåò áûòü ñîáëþäåí ïðèíöèï ñî-
õðàíåíèÿ çäîðîâüÿ, ñôîðìóëèðîâàííûé ÂÎÇ è îñíîâàííûé íà ïîíèìàíèè
çäîðîâüÿ êàê ïîëíîãî ïñèõè÷åñêîãî, ôèçè÷åñêîãî è ñîöèàëüíîãî áëàãîïîëó-
÷èÿ, ïðè÷åì äëÿ ïîæèëûõ ñóáúåêòèâíîå ïîíÿòèå çäîðîâüÿ èãðàåò á *îëüøóþ
ðîëü, ÷åì îáúåêòèâíûå ïîêàçàòåëè (Ðåçîëþöèÿ Ãåíåðàëüíîé àññàìáëåè...,
1979). Â òî æå âðåìÿ íåîáõîäèìî ïîääåðæèâàòü àêòèâíîñòü ïîæèëûõ ëþ-
äåé, èõ ñïîñîáíîñòü ñóùåñòâîâàòü ñàìîñòîÿòåëüíî, ñòèìóëèðîâàòü îáúåäè-
íåíèÿ ïîæèëûõ, èõ îáðàçîâàíèå è êóëüòóðó. Ïðè ýòîì âàæíî ñîåäèíèòü
ñîöèàëüíóþ çàùèòó è ìåäèöèíñêóþ ïîìîùü â åäèíóþ ñèñòåìó ìåäèêî-ñî-
öèàëüíîé çàùèòû (Äàðòàó è äð., 1998; Ìàðóãèíà, 2001; Ïóøêîâà, 2001; Òîë-
÷åíîâ è äð., 1997).
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Àêòóàëüíîñòü ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà â îðãàíèçàöèè ñîöèàëü-
íîé ïîìîùè ïîæèëûì îáóñëîâëåíà çíà÷èòåëüíûì óâåëè÷åíèåì äîëè ïîæè-
ëûõ ëþäåé â ñòðóêòóðå íàñåëåíèÿ ìèðà. Ýòîò ïðîöåññ ïðîèñõîäèò íà ôîíå
óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ÷åëîâåêà âî ìíîãèõ ñòðàíàõ. Ìåæäó-
íàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî â ðàçðàáîòêå ìåðîïðèÿòèé ïî îêàçàíèþ ñîöèàëü-
íîé ïîìîùè ïîæèëûì îñîáåííî èíòåíñèôèöèðîâàëèñü çà ïîñëåäíèå äåñÿ-
òèëåòèÿ. Áîëüøóþ ðîëü â ýòîì ñûãðàëè ðàçëè÷íûå ïðàâèòåëüñòâåííûå è
ìåæïðàâèòåëüñòâåííûå îðãàíèçàöèè, íà÷èíàÿ ñ ÎÎÍ.

Ïðîáëåìû ñîöèàëüíîé çàùèòû ïîæèëûõ íåîäíîêðàòíî ðàññìàòðèâàëèñü
ÎÎÍ íà÷èíàÿ ñ 1948 ã., êîãäà ïî èíèöèàòèâå Àðãåíòèíû áûëà ïîäãîòîâëåíà
«Ïðåäâàðèòåëüíàÿ äåêëàðàöèÿ î ïðàâàõ ïîæèëûõ ëþäåé». Â 1982 ã. ïî èíè-
öèàòèâå Ìàëüòû è ðåøåíèþ Ãåíåðàëüíîé Àññàìáëåè ÎÎÍ â Âåíå áûëà ñî-
çâàíà, êàê óæå îòìå÷àëîñü âûøå, Âñåìèðíàÿ àññàìáëåÿ ïî ñòàðåíèþ, â ðàáî-
òå êîòîðîé ïðèíÿëè ó÷àñòèå ïðåäñòàâèòåëè 124 ñòðàí, è â ñîîòâåòñòâèè ñ ðå-
çîëþöèåé Ãåíåðàëüíîé Àññàìáëåè ÎÎÍ 37/51 îò 3 äåêàáðÿ 1982 ã. ïðèíÿò
Ìåæäóíàðîäíûé ïëàí äåéñòâèé â îòíîøåíèè ñòàðåíèÿ (United Nations,
1982), ãäå ðàññìàòðèâàëèñü ïðîáëåìû ñîöèàëüíîé çàùèòû. Ýòîò ïëàí èñõî-
äèë èç òîãî, ÷òî ïîæèëûå ëþäè ñîñòàâëÿþò îñîáóþ ãðóïïó ñî ñâîèìè ñâîé-
ñòâàìè, ïîòðåáíîñòÿìè è ïðàâàìè. Ïëàí ñîäåðæàë 62 ðåêîìåíäàöèè, êàñàþ-
ùèåñÿ, â ÷àñòíîñòè, çäîðîâüÿ, ïèòàíèÿ, çàùèòû ïîæèëûõ ïîòðåáèòåëåé, èõ
æèëèùà, îêðóæàþùåé ñðåäû, ñîöèàëüíîãî áëàãîïîëó÷èÿ, ìåäèêî-ñîöèàëü-
íîé ïîìîùè ñ ó÷àñòèåì ïðàâèòåëüñòâåííûõ è íåïðàâèòåëüñòâåííûõ îðãàíè-
çàöèé, îáðàçîâàíèÿ ïîæèëûõ è ò. ä. Ïîä÷åðêèâàëîñü, ÷òî äîñòè÷ü ïîñòàâ-
ëåííûõ öåëåé ìîæíî òîëüêî ñîâìåñòíûìè óñèëèÿìè ðàçíûõ ñòðàí è îðãàíè-
çàöèé íà îñíîâå ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà (Ýíäðþñ, 2001).

Âûïîëíåíèå Ìåæäóíàðîäíîãî ïëàíà äåéñòâèé â îòíîøåíèè ñòàðåíèÿ
êîíòðîëèðîâàëîñü Ýêîíîìè÷åñêèì è ñîöèàëüíûì ñîâåòîì ÎÎÍ, êîòîðûé
ðàç â 4 ãîäà ãîòîâèë îáçîð äîñòèæåíèé â äàííîé îáëàñòè äëÿ Ãåíåðàëüíîé
Àññàìáëåè. Â ïîäãîòîâêå ýòèõ îáçîðîâ ó÷àñòâîâàëè ãîñóäàðñòâà-÷ëåíû
ÎÎÍ, âêëþ÷àÿ Ðîññèþ. Ñîïîñòàâëåíèå äîñòèæåíèé îòäåëüíûõ ñòðàí â âû-
ïîëíåíèè ïëàíà äåéñòâèé ÿâëÿåòñÿ èñêëþ÷èòåëüíî âàæíûì äëÿ ìåæäóíà-
ðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà, âçàèìíîé ïîìîùè è îáìåíà îïûòîì â ðåøåíèè
èìåþùèõñÿ ïðîáëåì.

Â 1990 ã. Ãåíåðàëüíàÿ Àññàìáëåÿ ÎÎÍ ðåçîëþöèåé 45/106 ïîñòàíîâèëà
ñ÷èòàòü 1 îêòÿáðÿ Ìåæäóíàðîäíûì äíåì ïîæèëîãî ÷åëîâåêà, à â 1991 ã. —
ïðèíÿëà 18 Ïðèíöèïîâ ÎÎÍ â îòíîøåíèè ïîæèëûõ ëþäåé «Ñäåëàòü ïîëíî-
êðîâíîé æèçíü ëèö ïðåêëîííîãî âîçðàñòà», ñîäåðæàùèõñÿ â ðåçîëþöèÿõ Ãå-
íåðàëüíîé Àññàìáëåè ÎÎÍ 46/91 è 50/114 è îáúåäèíåííûõ â 5 ãðóïï, âêëþ-
÷àþùèõ íåçàâèñèìîñòü, ó÷àñòèå, çàáîòó, ñàìîðåàëèçàöèþ è äîñòîèíñòâî
(United Nations..., 1991; Áîíäàðåíêî, Ëàçàðåâà, 1998, 1999).

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ìîäåëüþ äëÿ ïðîâîçãëàøåííûõ Ïðèíöèïîâ ÎÎÍ
ïîñëóæèëà ðàçðàáîòàííàÿ IFA «Äåêëàðàöèÿ ïðàâ è îòâåòñòâåííîñòè ïîæè-
ëûõ ëþäåé». Ïðèíöèïû ÎÎÍ â îòíîøåíèè ïîæèëûõ ëþäåé ñîîòâåòñòâóþò
Åâðîïåéñêîé ñîöèàëüíîé õàðòèè — ìåæäóíàðîäíîìó ñîãëàøåíèþ, ïîäãî-
òîâëåííîìó â ðàìêàõ Ñîâåòà Åâðîïû è ïðåäóñìàòðèâàþùåìó îáÿçàòåëüñòâà
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ñòîðîí (÷ëåíîâ Ñîâåòà Åâðîïû) ïî ñîöèàëüíîé çàùèòå ïîæèëûõ ëþäåé,
âêëþ÷àÿ ïðàâî îñòàâàòüñÿ ïîëíîöåííûìè ÷ëåíàìè îáùåñòâà, âûáèðàòü ñâîé
îáðàç æèçíè è ïîëó÷àòü íåîáõîäèìóþ ïîìîùü (Áîíäàðåíêî, Ëàçàðåâà,
1998), à òàêæå Õàðòèè ñòàíäàðòîâ ïîæèëûõ ëþäåé, ïîäãîòîâëåííîé Áðèòàí-
ñêèì ãåðèàòðè÷åñêèì îáùåñòâîì è ðåêîìåíäîâàííîì ê ðàñïðîñòðàíåíèþ âî
âñåõ ñòðàíàõ Ñîâåòîì ÌÀÃ íà Âñåìèðíîì ãåðîíòîëîãè÷åñêîì êîíãðåññå â
Àäåëàèäå (Ìèõàéëîâà è äð., 2005). Âñå ýòè äîêóìåíòû ñîîòâåòñòâóþò êîí-
öåïöèè «çäîðîâîãî ñòàðåíèÿ», ó÷èòûâàþùåé, ÷òî ñòàðåíèå — ýòî äëèòåëü-
íûé æèçíåííûé ïðîöåññ, è äëÿ çäîðîâüÿ ïîæèëûõ íóæåí íå òîëüêî óõîä çà
íèìè, íî è îáåñïå÷åíèå â òå÷åíèå âñåé æèçíè âûñîêîãî åå êà÷åñòâà, ñâîáî-
äû îò áåäíîñòè, òÿæåëûõ áîëåçíåé è èíâàëèäíîñòè (Napalkov, Veras, 1998).

Íà ñëåäóþùèé ãîä Ãåíåðàëüíûé Ñåêðåòàðü ïðåäñòàâèë Ãåíåðàëüíîé Àñ-
ñàìáëåå äîêëàä, â ñîîòâåòñòâèè ñ êîòîðûì â ðåçîëþöèè Ãåíåðàëüíîé
Àññàìáëåè ÎÎÍ 47/339 îò 10 ñåíòÿáðÿ 1992 ã. áûëè îïðåäåëåíû ãëî-
áàëüíûå öåëè ïî ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ, çàòðàãèâàþùèå óñîâåðøåíñòâîâàíèå
íàöèîíàëüíîé èíôðàñòðóêòóðû, ïèòàíèÿ è æèëüÿ, ñåìüè, îáðàçîâàíèÿ è
ñðåäñòâ ìàññîâîé èíôîðìàöèè, ñîöèàëüíîãî áëàãîïîëó÷èÿ.

Â 1992 ã. ÎÎÍ ïðèíÿëà «Ïðîêëàìàöèþ ïî ñòàðåíèþ». Ãåíåðàëüíàÿ àñ-
ñàìáëåÿ ÎÎÍ â ðåçîëþöèè 47/5 ïîñòàíîâèëà ïðîâåñòè â 1999 ãîäó Ìåæäó-
íàðîäíûé ãîä ïîæèëûõ ëþäåé (Ýíäðþñ, 1999). Âîïðîñû ïîäãîòîâêè è ïðî-
âåäåíèÿ Ãîäà îáñóæäàëèñü â äîêëàäå Ãåíåðàëüíîãî Ñåêðåòàðÿ ÎÎÍ íà 50-é
ñåññèè Ãåíåðàëüíîé Àññàìáëåè ÎÎÍ (1995), à ïðåäëîæåíèÿ î äàëüíåéøèõ
äåéñòâèÿõ ðàçðàáàòûâàëèñü Êîìèññèåé ñîöèàëüíîãî ðàçâèòèÿ Ýêîíîìè÷å-
ñêîãî è ñîöèàëüíîãî ñîâåòà ÎÎÍ (1997) (Áîíäàðåíêî, 1997). Ìåðîïðèÿòèÿ
Ìåæäóíàðîäíîãî ãîäà êîîðäèíèðîâàëèñü è ïîääåðæèâàëèñü Ñåêðåòàðèàòîì
ÎÎÍ ïîä ðóêîâîäñòâîì ä-ðà À. Ñèäîðåíêî. Îñíîâíàÿ òåìà Ãîäà — «Îáùå-
ñòâî äëÿ âñåõ âîçðàñòîâ» — îñíîâàíà íà ïîíÿòèè «îáùåñòâî äëÿ âñåõ», ïðè-
íÿòîì íà Âñåìèðíîé âñòðå÷å íà âûñøåì óðîâíå ïî ñîöèàëüíîìó ðàçâèòèþ â
Êîïåíãàãåíå â ìàðòå 1995 ã. (United Nations..., 1995; Áîíäàðåíêî, Ëàçàðåâà,
1998), è ñîîòâåòñòâóåò ïðîãðàììå ÂÎÇ «Çäîðîâüå äëÿ âñåõ â XXI âåêå»
(World Health Organization, 1998). Îíà ñîîòâåòñòâóåò òàêæå ïðèíÿòîìó â 1995
ã. Êîìèòåòîì ïî ýêîíîìè÷åñêèì, ñîöèàëüíûì è êóëüòóðíûì ïðàâàì ÎÎÍ
Îáùåìó êîììåíòàðèþ ¹ 6 ê Ïàêòó îá ýêîíîìè÷åñêèõ, ñîöèàëüíûõ è êóëü-
òóðíûõ ïðàâàõ, ãäå óäåëÿåòñÿ îñîáîå âíèìàíèå çàùèòå ïðàâ ïîæèëûõ ëþäåé.
Çàùèòå ïðàâ ïîæèëûõ ëþäåé áûëè ïîñâÿùåíû òàêæå ðåêîìåíäàöèè ÌÎÒ.

Îòêðûâàÿ ãîä ïîæèëûõ ëþäåé 1 îêòÿáðÿ 1998 ã. â Íüþ-Éîðêå, Ãåíåðàëü-
íûé Ñåêðåòàðü ÎÎÍ Êîôè Àííàí ïîä÷åðêíóë ðîëü ÎÎÍ â îáúåäèíåíèè
óñèëèé âñåõ íàðîäîâ, ïðàâèòåëüñòâ è íåïðàâèòåëüñòâåííûõ îðãàíèçàöèé â
ñîçäàíèè ëó÷øèõ óñëîâèé æèçíè ïîæèëûõ ëþäåé. Âî âðåìÿ Ãîäà ïîæèëûõ
îáñóæäàëèñü 4 ïðîáëåìû: ïîëîæåíèå ïîæèëûõ; ðàçâèòèå èíäèâèäà â òå÷å-
íèå âñåé æèçíè; âçàèìîîòíîøåíèÿ ìåæäó ïîêîëåíèÿìè (ðîëü ñåìüè è îáùå-
ñòâà); ðàçâèòèå è ñòàðåíèå ïîïóëÿöèé (ñâÿçü ìåæäó ïîñòàðåíèåì íàñåëåíèÿ
è ñîöèàëüíî-ýêîíîìè÷åñêèì ðàçâèòèåì) (Ýíäðþñ, 1999).

Â îðãàíèçàöèè ìåðîïðèÿòèé Ãîäà ïðèíèìàëè àêòèâíîå ó÷àñòèå Äåïàðòà-
ìåíò ïî ýêîíîìè÷åñêèì è ñîöèàëüíûì âîïðîñàì ÎÎÍ è êîíñóëüòàòèâ-
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íûé îðãàí ïðè ÎÎÍ — Êîìèòåò Êîíôåðåíöèè íåïðàâèòåëüñòâåííûõ îðãà-
íèçàöèé ïî ñòàðåíèþ (Conference of Non-Governmental Organizations —
CONGO). Ó÷àñòâîâàëè òàêæå ÞÍÅÑÊÎ (United Nations Educational, Scienti-
fic and Cultural Organization — UNESCO), Ôîíä ÎÎÍ ïî íàðîäîíàñåëåíèþ
(United Nations Population Fund — UNFPA), Ìåæäóíàðîäíàÿ àññîöèàöèÿ ñî-
öèàëüíîé çàùèòû (International Social Security Association — ISSA), Ìåæäó-
íàðîäíàÿ îðãàíèçàöèÿ òðóäà (International Labour Organization — ILO),
Ìåæäóíàðîäíûé âàëþòíûé ôîíä (International Monetary Fund — IMF), IAG,
Ìåæäóíàðîäíàÿ ôåäåðàöèÿ ïî ñòàðåíèþ (International Federation on Age-
ing — IFA), AARP, ILC, HelpAge International è äðóãèå îðãàíèçàöèè.

Êàê ñîîáùèë â ñâîåì äîêëàäå î ïðîâåäåíèè Ãîäà ïîæèëûõ Ãåíåðàëüíûé
Ñåêðåòàðü ÎÎÍ, ìåðîïðèÿòèÿ Ãîäà íîñèëè ãëîáàëüíûé õàðàêòåð. Ìåæäóíà-
ðîäíûå îðãàíèçàöèè ïðîâîäèëè ìåæäóíàðîäíûå ôîðóìû è âèäåîêîíôå-
ðåíöèè ïî ïðîáëåìàì ïîæèëûõ. Êîìèòåò ïî ñòàðåíèþ CONGO ïîäãîòîâèë
ìàòåðèàëû ïî ñòàðåíèþ äëÿ Ôîðóìà Òûñÿ÷åëåòèÿ, îðãàíèçóåìîãî ÎÎÍ.
HelpAge International âûïóñòèë ñáîðíèê î ïîëîæåíèè ïîæèëûõ ëþäåé â
ñòðàíàõ Öåíòðàëüíîé è Âîñòî÷íîé Åâðîïû ñ ïåðåõîäíîé ýêîíîìèêîé. Íà
Óêðàèíå ó÷åíûå-ãåðîíòîëîãè, ñîöèîëîãè è þðèñòû ïîäãîòîâèëè ðÿä ìåðî-
ïðèÿòèé ïî ñîöèàëüíîé è þðèäè÷åñêîé çàùèòå ïîæèëûõ ëþäåé. Èíôîðìà-
öèîííûé öåíòð ÎÎÍ â Ìèíñêå âûïóñòèë êàëåíäàðü ñ èëëþñòðàöèÿìè ê
Ïðèíöèïàì ÎÎÍ â îòíîøåíèè ïîæèëûõ. Â Êàçàõñòàíå ëèöàì ñòàðøå 70 ëåò
áûëà âûïëà÷åíà äîïîëíèòåëüíàÿ ïåíñèÿ è îáåñïå÷åíà áåñïëàòíàÿ ñòîìàòî-
ëîãè÷åñêàÿ ïîìîùü. Âûïóùåí ðÿä ìîíîãðàôèé ïî ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ
(Ìèõàéëîâà è äð., 2005). Îñîáûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿåò ìîíîãðàôèÿ î ïîëè-
òèêå ïî îòíîøåíèþ ê ïîæèëûì â ðàçëè÷íûõ ñòðàíàõ Âîñòî÷íîé, Öåíòðàëü-
íîé è Çàïàäíîé Åâðîïû (Walker, Naegelt, 1999).

Âàæíûì ñîáûòèåì Ãîäà ïîæèëûõ áûë 6-é êîíãðåññ ÐÎ Àçèè è Îêåàíèè
ÌÀÃ, òåìîé êîòîðîãî áûëî èçìåíåíèå ñèñòåìû ïîìîùè ïîæèëûì â XXI âå-
êå. Â ñåíòÿáðå 1999 ã. â Áóäàïåøòå ïîä äåâèçîì «Ê îáùåñòâó âñåõ âîçðàñ-
òîâ» ñîñòîÿëàñü Ìåæäóíàðîäíàÿ êîíôåðåíöèÿ ïî ïðîáëåìàì ïîæèëûõ è
ìåæñåêòîðàëüíîìó äèàëîãó. Ñðåäè 18 ïðåäñòàâèòåëåé èç 18 ñòðàí áûëî
11 ðîññèéñêèõ ó÷àñòíèêîâ. Íà îðãàíèçîâàííîé IFA ×åòâåðòîé Ãëîáàëüíîé
êîíôåðåíöèè ïî ñòàðåíèþ â Ìîíðåàëå (1999) 1200 ó÷àñòíèêîâ èç 68 ñòðàí
ïðèíÿëè «Ìîíðåàëüñêóþ äåêëàðàöèþ», â êîòîðîé ïðèçâàëè ÎÎÍ îáúÿâèòü
Äåñÿòèëåòèå ïîæèëûõ ëþäåé è ïîääåðæàëè èäåþ îðãàíèçàöèè Âñåìèðíîé
àññàìáëåè ïî ñòàðåíèþ.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî Âòîðîé Àññàìáëåå ÎÎÍ ïî ñòàðåíèþ ïðåäøåñò-
âîâàë ðÿä âàæíûõ ìåæäóíàðîäíûõ ôîðóìîâ. Òàê, â 1998 ã. â ãîðîäå Êîáå
(ßïîíèÿ) ïîä ýãèäîé íàõîäÿùåãîñÿ â ýòîì ãîðîäå Ìåæäóíàðîäíîãî öåíòðà
ÂÎÇ ïî ðàçâèòèþ çäðàâîîõðàíåíèÿ (WHO Centre for Health Development —
WKC) ñîñòîÿëñÿ Ìåæäóíàðîäíûé ñèìïîçèóì ïî ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ è çäî-
ðîâüÿ «Ãëîáàëüíûé âûçîâ äëÿ XXI âåêà». Íà ýòîì ñèìïîçèóìå îáñóæäàëèñü
ïðîáëåìû æèçíè è çäîðîâüÿ ïîæèëûõ ëþäåé â ñòðàíàõ ìèðà è îñíîâíûå íà-
ïðàâëåíèÿ ðàçâèòèÿ ðàáîò â ðàçëè÷íûõ îòðàñëÿõ ãåðîíòîëîãèè. Îòå÷åñòâåí-
íûå ñïåöèàëèñòû ðóêîâîäèëè äâóìÿ èç ÷åòûðåõ ðàáî÷èõ ãðóïï. Òàê, àêàäå-
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ìèê ÐÀÌÍ Í. Ï. Íàïàëêîâ âìåñòå ñ ïðîô. R. Veras (Áðàçèëèÿ) ðóêîâîäèë
ãðóïïîé ïî ïðîáëåìå «çäîðîâîãî ñòàðåíèÿ». Ñðåäè èíòåðåñíûõ ïðîáëåì,
îáñóæäàâøèõñÿ íà ñèìïîçèóìå, ìîæíî îòìåòèòü ïîëîæåíèå ïîæèëûõ ëþ-
äåé â ñòðàíàõ Öåíòðàëüíîé è Âîñòî÷íîé Åâðîïû â ïåðåõîäíûé ïåðèîä ê
ðûíî÷íîé ýêîíîìèêå, ñîïðîâîæäàþùèéñÿ ïåðåñòðîéêîé âñåé ñèñòåìû ìå-
äèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì. Ïðåäñòàâëåííûå äàííûå ñâèäåòåëüñò-
âóþò îá îáùíîñòè ïðîáëåì âî âñåõ ýòèõ ñòðàíàõ, âêëþ÷àÿ Ðîññèþ, è ïîëüçå
èõ ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà. Íà ñèìïîçèóìå áûëà ïðèíÿòà òàê íà-
çûâàåìàÿ «äåêëàðàöèÿ Êîáå». Â íåé îòìå÷àëîñü, ÷òî ñ ó÷åòîì ãëîáàëüíîé
ïðîáëåìû «ïîñåäåíèÿ ìèðà» (ñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ) âñå ñòðàíû äîëæíû
ïðåäïðèíÿòü óñèëèÿ, äëÿ òîãî ÷òîáû îáùåñòâî ñòàëî «äðóæåñòâåííûì ïî
îòíîøåíèþ ê ïîæèëûì». Ýòî ïîíÿòèå âêëþ÷àåò ìåðîïðèÿòèÿ ïî èíòåãðèðî-
âàííîé ïîìîùè ïîæèëûì ñî ñòîðîíû ïðàâèòåëüñòâåííûõ è îáùåñòâåííûõ
îðãàíèçàöèé, óñèëåíèþ ñîöèàëüíîé ïîääåðæêè è ïîääåðæêè â ñåìüå, à òàê-
æå óìåíüøåíèÿ ïîñëåäñòâèé èíâàëèäíîñòè.

Ñîñòîÿëñÿ ðÿä ìåæäóíàðîäíûõ êîíôåðåíöèé ñ ó÷àñòèåì ïðåäñòàâèòåëåé
ÌÀÃÃ, â ÷àñòíîñòè êîíôåðåíöèÿ «Ïîëîæåíèå ïîæèëûõ ëþäåé: ïðåëþäèÿ ê
XXI âåêó» (Æåíåâà, 2000). Ïðîáëåìû ïîæèëûõ îáñóæäàëèñü è íà ñàììèòå
«Áîëüøîé âîñüìåðêè» â ßïîíèè (Îêèíàâà, èþëü 2000 ã.). Åãî ó÷àñòíèêè îò-
ìåòèëè ñëåäóþùåå: «Òàê êàê æèçíåäåÿòåëüíîñòü íàøåãî îáùåñòâà âñå áîëü-
øå è áîëüøå çàâèñèò îò àêòèâíîãî ó÷àñòèÿ â íåé ëþäåé ñòàðøåãî ïîêîëå-
íèÿ, ìû äîëæíû óëó÷øèòü ýêîíîìè÷åñêèå è ñîöèàëüíûå óñëîâèÿ èõ æèçíè,
îáëåã÷èòü èíòåãðèðîâàíèå â îáùåñòâî». Êîíöåïöèÿ «àêòèâíîãî ïåðèîäà
ñòàðåíèÿ», ïðåäëîæåííàÿ íà ñàììèòå â Äåíâåðå, îñòàåòñÿ íàøèì îñíîâíûì
ïðèíöèïîì â ýòîì âîïðîñå. Ãëàâíàÿ íàøà çàäà÷à — ñîçäàòü òàêîå îáùåñòâî,
êîòîðîå öåíèëî áû îïûò è çíàíèÿ, ïðèõîäÿùèå ñ âîçðàñòîì. Â ñâÿçè ñ ýòèì
ìû ïëàíèðóåì:
� Ïðîäîëæàòü äàëüíåéøóþ ðàáîòó ïî ïðåîäîëåíèþ âîçðàñòíûõ îãðàíè-

÷åíèé íà ðûíêå òðóäà.
� Ïîîùðÿòü îáðàçîâàíèå äëÿ ëèö ïîæèëîãî âîçðàñòà, ñ òåì ÷òîáû îíè

ìîãëè â ïëàíå çàíÿòîñòè ïîëíîñòüþ ñîîòâåòñòâîâàòü òðåáîâàíèÿì ýïîõè èí-
ôîðìàöèîííîãî îáùåñòâà.
� Ïðîâîäèòü ïîëèòèêó ïîâûøåííîãî óðîâíÿ çäðàâîîõðàíåíèÿ äëÿ ïîæè-

ëûõ ëþäåé.
� Óâåëè÷èòü êîëè÷åñòâî ìåæäóíàðîäíûõ íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé â îáëà-

ñòè ãåðîíòîëîãèè.
� Ðàçâèâàòü êîíòàêòû ñ ÷àñòíûì áèçíåñîì è íåêîììåð÷åñêèìè ñîöèàëü-

íûìè ñòðóêòóðàìè, çàèíòåðåñîâàííûìè â àêòèâíîì ó÷àñòèè ëþäåé ïîæèëî-
ãî âîçðàñòà â òðóäîâîé è îáùåñòâåííîé æèçíè.
� Â äîñòèæåíèè ýòèõ öåëåé ìû îáðàùàåì ïðèñòàëüíîå âíèìàíèå íà

ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî è ïîëèòè÷åñêèé äèàëîã, êîòîðûé äîëæåí
îáëåã÷èòü íàøó îáùóþ ðàáîòó â ýòîì íàïðàâëåíèè.

Â ïëàíå ïîäãîòîâêè ê ïðîâåäåíèþ Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåè ïî ñòà-
ðåíèþ âàæíîå çíà÷åíèå èìåëà óïîìÿíóòàÿ âûøå ïðîãðàììà ÎÎÍ ïî èññëå-
äîâàíèþ ñòàðåíèÿ â XXI âåêå, ïîäãîòîâëåííàÿ ýêñïåðòàìè ÌÀÃÃ, âêëþ÷èâ-
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øàÿ ïðîáëåìû ñîöèàëüíîé çàùèòû è ïîìîùè ïîæèëûì. Ïîäãîòîâêà ïðî-
ãðàììû áûëà ïîääåðæàíà Ôîíäîì ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé Íîâàð-
òèñ. Ýòà ïðîãðàììà, íàðÿäó ñ ÷èñòî íàó÷íûìè àñïåêòàìè, êàñàþùèìèñÿ
îïðåäåëåíèÿ êëþ÷åâûõ ïðèîðèòåòîâ èññëåäîâàíèé, íàìåòèëà êðóã îðãàíè-
çàöèé, àãåíòñòâ è ÷àñòíûõ ëèö, êîòîðûå ñìîãóò âåñòè ðàáîòó â ïðèîðèòåò-
íûõ íàïðàâëåíèÿõ, ïîñêîëüêó ïðîãðàììà, ïîìèìî íàó÷íûõ ó÷ðåæäåíèé,
ïðåäíàçíà÷åíà äëÿ íàöèîíàëüíûõ ïðàâèòåëüñòâåííûõ ñòðóêòóð, ïðèíèìàþ-
ùèõ ïîëèòè÷åñêèå ðåøåíèÿ â óêàçàííîé îáëàñòè, íåïðàâèòåëüñòâåííûõ îð-
ãàíèçàöèé, ÷àñòíîãî ñåêòîðà, ìåæäóíàðîäíûõ îðãàíèçàöèé è ôîíäîâ.

Ïðîãðàììà ÎÎÍ ïî èññëåäîâàíèþ ñòàðåíèÿ â XXI âåêå áûëà îáñóæäåíà
íà ôîðóìå â Âàëåíñèè è îäîáðåíà íà Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåå ÎÎÍ ïî
ñòàðåíèþ, ñîñòîÿâøåéñÿ 8—12 àïðåëÿ 2002 ã. â Ìàäðèäå. Â ñâîåì çàÿâëå-
íèè íà ýòîé àññàìáëåå ïðåçèäåíò ÌÀÃÃ ä-ð Ã. Ì. Ãàòìàí, ãîâîðÿ î ôîðóìå
â Âàëåíñèè, îòìåòèëà, ÷òî âïåðâûå â èñòîðèè ãëàâíûé îáùåñòâåííûé ñàì-
ìèò ÎÎÍ ïðåäâàðÿëà âñòðå÷à ó÷åíûõ, èññëåäîâàòåëåé, ïðåïîäàâàòåëåé è
ïðàêòèêîâ ñ öåëüþ ñáîðà íàó÷íîé äîêàçàòåëüíîé áàçû â ïîääåðæêó òåõ ïî-
ëèòè÷åñêèõ ðåøåíèé, êîòîðûå äîëæíû áûëè áûòü ïðèíÿòû íà ïîñëåäóþ-
ùåé âñòðå÷å ñòðàí-÷ëåíîâ ÎÎÍ. Ïðîô. Ã. Ãàòìàí îò ëèöà ÌÀÃÃ âûñòóïèëà
ñ ïðåäëîæåíèåì ê ïðàâèòåëüñòâàì âñåõ ñòðàí ìèðà ïîääåðæàòü ïîñòðîåíèå
íàöèîíàëüíîãî ïîòåíöèàëà äëÿ îñóùåñòâëåíèÿ ñîöèàëüíûõ èññëåäîâàíèé â
îáëàñòè ñòàðåíèÿ. Áîëüøóþ ðîëü â ýòîì ìîæåò ñûãðàòü ïîìîùü ýêñïåðòîâ
ÌÀÃÃ, îáëàäàþùèõ áîëüøèì îïûòîì â ðàçðàáîòêå è îöåíêå ñîöèàëüíûõ
ïðîãðàìì ïîìîùè ïîæèëûì è èõ ðåàëèçàöèè. Ýòè ýêñïåðòû ìîãóò ïîìî÷ü
ñòðàíàì îöåíèòü ñâîå ìåñòî â ìèðå ñ ó÷åòîì òàêèõ èíäèêàòîðîâ çäîðîâüÿ
íàñåëåíèÿ, êàê ïðîäîëæèòåëüíîñòü çäîðîâîé æèçíè è æèçíè áåç èíâàëèäíî-
ñòè. Ýêñïåðòû ÌÀÃÃ îáëàäàþò òàêæå îïûòîì ïðîâåäåíèÿ íàöèîíàëüíûõ è
ìåæíàöèîíàëüíûõ ãîðèçîíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé ñòàðåíèÿ. Ïàðòíåðñòâî
ìåæäó ïðàâèòåëüñòâàìè è ýêñïåðòàìè íåîáõîäèìî äëÿ íàèáîëåå ýôôåêòèâ-
íîãî ðàçðåøåíèÿ ïðîáëåì «ñåäåþùèõ íàöèé» (Ìèõàéëîâà è äð., 2005).

Íà Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåå ïî ñòàðåíèþ ïðèñóòñòâîâàëè ïðåäñòà-
âèòåëè áîëåå 160 ãîñóäàðñòâ. Â ðîññèéñêóþ äåëåãàöèþ âõîäèëè ïðåäñòàâè-
òåëè Ìèíèñòåðñòâà èíîñòðàííûõ äåë, Ìèíèñòåðñòâà òðóäà è ñîöèàëüíîãî
ðàçâèòèÿ, à òàêæå Ãîñóäàðñòâåííîé Äóìû. Áûë ïðåäñòàâëåí Íàöèîíàëüíûé
äîêëàä î ïîëîæåíèè ïîæèëûõ ëþäåé â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè. Âûñòóïàâ-
øèå ïîä÷åðêèâàëè íåîáõîäèìîñòü ïðèíÿòèÿ ìåð ïî ïðåîäîëåíèþ çíà÷èòå-
ëüíûõ ðàçëè÷èé ìåæäó ñòðàíàìè â óðîâíå æèçíè íàñåëåíèÿ, ïðîäîëæèòåëü-
íîñòè æèçíè è çàáîòû î ïîæèëûõ ëþäÿõ.

Âòîðàÿ Âñåìèðíàÿ àññàìáëåÿ ÎÎÍ ïî ñòàðåíèþ ïðèíÿëà äâà èòîãîâûõ
äîêóìåíòà: Ïîëèòè÷åñêóþ äåêëàðàöèþ, ñîäåðæàùóþ îáÿçàòåëüñòâà ñòðàí-
ó÷àñòíèö, âêëþ÷àÿ Ðîññèþ, ïîñòðîèòü îáùåñòâî äëÿ âñåõ âîçðàñòîâ ïðè
ïîëíîöåííîì ó÷àñòèè ïîæèëûõ ëþäåé â ïðîöåññå ðàçâèòèÿ, îáåñïå÷åíèÿ
âûñîêîãî óðîâíÿ çäîðîâüÿ, êà÷åñòâà æèçíè â ïîæèëîì âîçðàñòå è ñîçäàíèÿ
áëàãîïðèÿòíîãî êëèìàòà â îáùåñòâå äëÿ ïîæèëûõ ëþäåé, à òàêæå Ìåæäóíà-
ðîäíûé ïëàí äåéñòâèé â îòíîøåíèè ñòàðåíèÿ, ïîëó÷èâøèé íàçâàíèå Ìàä-
ðèäñêîãî. Ýòîò ïëàí, ñîäåðæàùèé áîëåå 100 ïàðàãðàôîâ, ðàñøèðÿåò è äåòà-
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ëèçèðóåò îñíîâíûå íàïðàâëåíèÿ Âåíñêîãî ïëàíà äåéñòâèé â ðàìêàõ Ïðèí-
öèïîâ ÎÎÍ.

Â ïîäãîòîâêå è ïðîâåäåíèè Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåè ïî ñòàðåíèþ
ïðèíèìàë àêòèâíîå ó÷àñòèå Ìåæäóíàðîäíûé öåíòð ïî ïðîáëåìàì ïðîäîë-
æèòåëüíîñòè æèçíè ÑØÀ (ILC-USA).

Íà êðóãëîì ñòîëå ïî èòîãàì Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåè ïî ïðîáëå-
ìàì ñòàðåíèè, ñîñòîÿâøåìñÿ â Èíôîðìàöèîííîì öåíòðå ÎÎÍ â Ìîñêâå
26 àïðåëÿ 2002 ã., îáñóæäàëàñü ñåðèÿ ìåðîïðèÿòèé, ïðîâîäèâøèõñÿ â Ìàä-
ðèäå â íà÷àëå àïðåëÿ 2002 ã. è ïîñâÿùåííûõ ïðîáëåìàì ïîæèëûõ ëþäåé.
Êàê îòìåòèë ïîñîë Â. Ñ. Êèòàåâ, êîíñóëüòàíò Ñîâåòà Âñåðîññèéñêîé îðãà-
íèçàöèè âåòåðàíîâ òðóäà, 5 àïðåëÿ ñîñòîÿëîñü çàñåäàíèå Àäìèíèñòðàòèâíî-
ãî ñîâåòà, ðóêîâîäÿùåãî îðãàíà êðóïíîé ìåæäóíàðîäíîé îðãàíèçàöèè —
Ìåæäóíàðîäíîé ôåäåðàöèè àññîöèàöèé ïîæèëûõ ëþäåé (Federation Interna-
tionale des Associations de Personnes Agees — FIAPA), oõâàòûâàþùåé îêîëî
200 ìëí ÷åëîâåê èç 50 ñòðàí ìèðà, íà êîòîðîì îáñóæäàëèñü ìàòåðèàëû
ïðåäñòîÿùåé Âñåìèðíîé àññàìáëåè. Ñ 5 ïî 9 àïðåëÿ ñîñòîÿëñÿ Âñåìèðíûé
ôîðóì íåïðàâèòåëüñòâåííûõ îðãàíèçàöèé, â êîòîðîì ïðèíÿëî ó÷àñòèå îêî-
ëî 5 òûñÿ÷ ÷åëîâåê, áîëåå 400 îðãàíèçàöèé èç 99 ñòðàí âñåõ êîíòèíåíòîâ.
Ýòîò êðóïíåéøèé ôîðóì áûë ïîäãîòîâëåí ÌÀÃ â ñîòðóäíè÷åñòâå ñ CON-
GO, FIAPA, IFA, Åâðîïåéñêîé îðãàíèçàöèåé ïåíñèîíåðîâ è ïîæèëûõ ëþäåé
(FERPA — European Federation of Pensioners and Elderly People), HelpAge In-
ternational è ðÿäîì äðóãèõ îðãàíèçàöèé. Ó÷àñòíèêè äàëè ñâîè çàìå÷àíèÿ è
ïðåäëîæåíèÿ ê òåêñòàì äîêóìåíòîâ àññàìáëåè. Íàðÿäó ñ Âñåðîññèéñêîé îð-
ãàíèçàöèåé âåòåðàíîâ òðóäà â ôîðóìå ó÷àñòâîâàëè ïðåäñòàâèòåëè Ðîññèé-
ñêîé ïàðòèè ïåíñèîíåðîâ è äðóãèõ îáùåñòâåííûõ àññîöèàöèé. Îäíàêî ïî
ñðàâíåíèþ ñ äðóãèìè ñòðàíàìè ïðåäñòàâèòåëåé íåïðàâèòåëüñòâåííûõ îðãà-
íèçàöèé Ðîññèè, äðóãèõ ñòðàí ÑÍÃ è áûâøåãî ñîöèàëèñòè÷åñêîãî ëàãåðÿ íà
ôîðóìå áûëî ìàëî, ñêîðåå âñåãî èç-çà ôèíàíñîâûõ òðóäíîñòåé.

Â ñîîòâåòñòâèè ñ ðåøåíèåì Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåè ïî ñòàðåíèþ
â Ìàäðèäå, â Áåðëèíå â ñåíòÿáðå 2002 ã. ïðîøëà îðãàíèçîâàííàÿ Åâðîïåé-
ñêîé ýêîíîìè÷åñêîé êîìèññèåé ÎÎÍ (UNECE — United Nations Economic
Commission for Europe) êîíôåðåíöèÿ ìèíèñòðîâ Åâðîïû ïî äåëàì ïîæèëûõ
ëþäåé äëÿ îáñóæäåíèÿ ïîëîæåíèÿ ïîæèëûõ ëþäåé êàê â ðàçâèòûõ ñòðàíàõ
Åâðîïû, òàê è â ñòðàíàõ ñ ïåðåõîäíîé ýêîíîìèêîé, âêëþ÷àÿ Ðîññèþ è äðó-
ãèå ñòðàíû ÑÍÃ. Â ñâîåì âûñòóïëåíèè íà êîíôåðåíöèè ïðåçèäåíò ÌÀÃ ä-ð
Ã. Ì. Ãàòìàí ïîääåðæàëà îñíîâíûå íàïðàâëåíèÿ Ìàäðèäñêîãî ïëàíà äåéñò-
âèé â îòíîøåíèè ñòàðåíèÿ è ïîä÷åðêíóëà âàæíóþ ðîëü ïîäãîòîâêè êàäðîâ
ñïåöèàëèñòîâ, îêàçûâàþùèõ ìåäèêî-ñîöèàëüíóþ ïîìîùü ïîæèëûì.

Êàê óæå îòìå÷àëîñü âûøå, â ïðîâîäèìûõ â ðàçíûõ ñòðàíàõ ìåæäóíà-
ðîäíûõ ìåðîïðèÿòèÿõ ïî ñîöèàëüíîé ðàáîòå ñ ïîæèëûìè áîëüøóþ ðîëü èã-
ðàþò îáùåñòâåííûå îðãàíèçàöèè. Íàïðèìåð, â ÑØÀ ìîæíî âûäåëèòü
5 ãðóïï íåïðàâèòåëüñòâåííûõ îðãàíèçàöèé, ó÷àñòâóþùèõ â îðãàíèçàöèè
ïîìîùè ïîæèëûì (Ñîöèàëüíàÿ ðàáîòà..., 2002): îáùåñòâåííûå îðãàíèçà-
öèè, îáúåäèíÿþùèå ðàçëè÷íûå êàòåãîðèè ïîæèëûõ (Àìåðèêàíñêàÿ àññî-
öèàöèÿ ïåíñèîíåðîâ è äð.); îáùåñòâåííûå îðãàíèçàöèè, çàíèìàþùèåñÿ
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ïðîáëåìàìè ïîæèëûõ (Ãåðèàòðè÷åñêîå è Ãåðîíòîëîãè÷åñêèå îáùåñòâà
Àìåðèêè è ò. ä.); îáùåñòâåííûå îðãàíèçàöèè ïî ñïåöèàëüíûì ïðîáëåìàì
ïîæèëûõ (Íàöèîíàëüíàÿ îðãàíèçàöèÿ õîñïèñîâ, Àññîöèàöèÿ ñòðàäàþùèõ
áîëåçíüþ Àëüöãåéìåðà è äð.); îðãàíèçàöèè ñïåöèàëèñòîâ, ðàáîòàþùèõ ñ
ïîæèëûìè (Íàöèîíàëüíàÿ àññîöèàöèÿ ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ è äð.); îáùå-
ñòâåííûå îðãàíèçàöèè, çàíèìàþùèåñÿ ïîäãîòîâêîé êàäðîâ äëÿ ñîöèàëüíîé
ðàáîòû ñ ïîæèëûìè (Íàöèîíàëüíàÿ àññîöèàöèÿ øêîë ñîöèàëüíîé ðàáîòû
è ò. ä.).

Áîëüøóþ ðîëü â ñîöèàëüíîé ðàáîòå ñ ïîæèëûìè â ÑØÀ èãðàþò äîá-
ðîâîëüöû, ó÷àñòâóþùèå â îðãàíèçàöèè äîñóãà, ïîìîùè è ðàçâëå÷åíèÿ ïî-
æèëûõ. Äîáðîâîëü÷åñêèå ïðîãðàììû ïîëó÷èëè çíà÷èòåëüíîå ðàçâèòèå â
2001 ã., îáúÿâëåííîì ÎÎÍ Ìåæäóíàðîäíûì ãîäîì äîáðîâîëüöåâ. Âàæíóþ
ðîëü èãðàþò îáùèííûå ñîöèàëüíûå ïðîãðàììû ðàáîòû ñ ïîæèëûìè è îáðà-
çîâàíèå ëþäåé ïîñëå óõîäà íà ïåíñèþ, à òàêæå òàê íàçûâàåìûå «ìåæïîêî-
ëåííûå ïðîåêòû», íàïðàâëåííûå íà âçàèìíóþ ïñèõîëîãè÷åñêóþ ïîääåðæêó
ïðåäñòàâèòåëåé ðàçíûõ ïîêîëåíèé. Â ïðîâåäåíèè ñîöèàëüíûõ ïðîãðàìì
çíà÷èòåëüíîå ó÷àñòèå ïðèíèìàåò öåðêîâü.

Ôèíàíñîâóþ ïîääåðæêó ðàçëè÷íûì ñîöèàëüíûì ïðîãðàììàì ðàáîòû ñ
ïîæèëûìè â ÑØÀ îáåñïå÷èâàþò ñïîíñîðû, âêëþ÷àþùèå íåçàâèñèìûå
ôîíäû; àññîöèèðîâàííûå ôîíäû, ôèíàíñèðóåìûå èç ñðåäñòâ êîìïàíèé;
ôîíäû ïðÿìîãî äåéñòâèÿ (operating foundations), èñïîëüçóþùèå ñâîè ðåñóð-
ñû äëÿ ïîääåðæêè êàêèõ-ëèáî ïðîåêòîâ; ìåñòíûå ôîíäû (community foun-
dations), ñîçäàâàåìûå æèòåëÿìè êàêîãî-ëèáî ðàéîíà èëè ãîðîäà äëÿ ñîçäà-
íèÿ ñîáñòâåííûõ ïðîãðàìì.

21.6.3. Ðîëü íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé â îñóùåñòâëåíèè
Ìàäðèäñêîãî ìåæäóíàðîäíîãî ïëàíà äåéñòâèé ïî âîïðîñàì ñòàðåíèÿ

Áëàæåí, êòî ìóäðîñòè âûñîêîé
Ïîñëóøåí ñåðäöåì è óìîì.

Í. Ì. ßçûêîâ

Êàê óæå îòìå÷àëîñü âûøå, Ìàäðèäñêèé ïëàí äåéñòâèé (ÌÏÄ) áûë ïðè-
íÿò íà Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåå ïî ñòàðåíèþ, êîòîðàÿ ïðîõîäèëà â
Ìàäðèäå ñ 8 ïî 12 àïðåëÿ 2002 ã. Ïðåäâèäèòñÿ, ÷òî ÌÏÄ áóäåò îïðåäåëÿòü
íàïðàâëåíèå è ñîäåðæàíèå ñîîòâåòñòâóþùèõ ãîñóäàðñòâåííûõ ïëàíîâ è
ïðîãðàìì ïî âîïðîñàì ñòàðåíèÿ íà ïðîòÿæåíèè ïåðâûõ — îäíîãî èëè
äâóõ — äåñÿòèëåòèé XXI âåêà. Òàêîå ïðåäïîëîæåíèå îñíîâàíî íà òîì, ÷òî
ñðîê «àêòèâíîé æèçíè» Âåíñêîãî ïëàíà äåéñòâèé (http:/www.un.org/russi-
an/topics/socdev/elderly/oldactio.htm#Âåíñêèé) — ïðåäøåñòâåííèêà Ìàäðèä-
ñêîãî — ñîñòàâèë êàê ðàç 20 ëåò (1982—2002). Ìàëîçíà÷èìàÿ âåëè÷èíà â
èñòîðèè öèâèëèçàöèè — 20 ëåò â ðàçâèòèè ñîâðåìåííîé íàóêè, â òîì ÷èñëå
íàóêè î ñòàðåíèè, âìåùàåò â ñåáÿ ïîèñòèíå ðåâîëþöèîííûå ñîáûòèÿ. ×åãî
æå îæèäàþò îò íàóêè ìåæäóíàðîäíûå ýêñïåðòû è ïîëèòè÷åñêèå äåÿòåëè,
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ïðèíÿâøèå ó÷àñòèå â ðàçðàáîòêå ÌÏÄ è ïåðåãîâîðíîì ïðîöåññå, óâåí÷àâ-
øåìñÿ åãî óòâåðæäåíèåì íà Âñåìèðíîé àññàìáëåå â Ìàäðèäå?

Ïðè îòâåòå íà ïîñòàâëåííûé âîïðîñ ïðåäñòàâëÿåòñÿ óìåñòíûì êðàòêî
îïèñàòü ñòðóêòóðó ÌÏÄ, åãî íàçíà÷åíèå è ïðîöåññ åãî ðàçðàáîòêè è ñîãëà-
ñîâàíèÿ. Â ýòîé ñâÿçè ïîëåçíî òàêæå âûÿñíèòü, ÷òî ïîñëóæèëî ïðè÷èíîé
äëÿ ñîçûâà Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåè ïî ñòàðåíèþ è ðàçðàáîòêè íîâîãî
ïëàíà äåéñòâèé, åñëè, ïî ìíåíèþ Ãåíåðàëüíîãî Ñåêðåòàðÿ ÎÎÍ, ïðåäûäó-
ùèé, Âåíñêèé, ïëàí ïîëíîñòüþ âûïîëíåí íå áûë (Äîêëàä Ãåíåðàëüíîãî
Ñåêðåòàðÿ ÎÎÍ..., 2002). Íà ñàìîì äåëå îñóùåñòâëåíèå Âåíñêîãî ïëàíà áû-
ëî íå ñòîëüêî áåçóñïåøíûì, ñêîëüêî àñèììåòðè÷íûì: ñóùåñòâåííûå óñïå-
õè â óëó÷øåíèè êà÷åñòâà æèçíè ïîæèëûõ ëþäåé áûëè äîñòèãíóòû â ðàçâè-
òûõ ñòðàíàõ, â òî âðåìÿ êàê â ðàçâèâàþùèõñÿ ñòðàíàõ çíà÷èìûé ïðîãðåññ
îòñóòñòâîâàë. Îñòàâëÿÿ â ñòîðîíå ìíîãî÷èñëåííûå ïðè÷èíû òàêîé àñèììåò-
ðèè, ñîøëåìñÿ íà, âåðîÿòíî, ãëàâíóþ: â êîíöå ñåìèäåñÿòûõ ãîäîâ XX ñòîëå-
òèÿ, êîãäà ðàçðàáàòûâàëñÿ, è ïîçæå, â 1982 ã., êîãäà óòâåðæäàëñÿ Âåíñêèé
ïëàí, äåìîãðàôè÷åñêîå ñòàðåíèå äëÿ áîëüøèíñòâà ñòðàí «òðåòüåãî ìèðà»
ïðåäñòàâëÿëîñü âåñüìà îòäàëåííîé ïåðñïåêòèâîé. Èíäèâèäóàëüíîå è äåìî-
ãðàôè÷åñêîå ñòàðåíèå ïðèçíàâàëîñü, õîòÿ îôèöèàëüíî íà ìåæäóíàðîäíîì
óðîâíå ýòî è íå äåêëàðèðîâàëîñü, âîïðîñîì äëÿ ñòðàí «ïåðâîãî» è «âòîðî-
ãî» ìèðà, ò. å. ðàçâèòûõ ñòðàí ñ ðûíî÷íîé ýêîíîìèêîé è ñòðàí ñîöèàëèñòè-
÷åñêîãî ëàãåðÿ. Ðàçâèâàþùèåñÿ ñòðàíû îñòàâàëèñü ïðàêòè÷åñêè â ñòîðîíå
îò ïðîöåññà îñóùåñòâëåíèÿ Âåíñêîãî ïëàíà ïî òîé ïðîñòîé ïðè÷èíå, ÷òî
ñàì ýòîò ïëàí íå óäåëÿë ñïåöèàëüíîãî è äîñòàòî÷íîãî âíèìàíèÿ îñîáûì
óñëîâèÿì è ïåðñïåêòèâàì ñòàðåíèÿ â ýòèõ ñòðàíàõ.

Çà äâàäöàòü ëåò ñèòóàöèÿ â ìèðå, â òîì ÷èñëå â «ìèðå ñòàðåíèÿ», â êîðíå
èçìåíèëàñü. Ýòè èçìåíåíèÿ ñâÿçàíû íå ñ êàêèìè-òî íåïðåäâèäåííûìè äå-
ìîãðàôè÷åñêèìè êàòàêëèçìàìè, à ñ òåì, ÷òî ñòàðåíèå íàñåëåíèÿ ïîñòåïåí-
íî, íî ñêîðåå âñåãî íåîáðàòèìî, ñòàíîâèòñÿ ãëîáàëüíûì ôåíîìåíîì. Áîëåå
òîãî, «ýïèöåíòð» äåìîãðàôè÷åñêîãî ñòàðåíèÿ óâåðåííî ïåðåìåñòèëñÿ â
ñòðàíû òðåòüåãî ìèðà. Ñåãîäíÿ â ðàçâèâàþùèõñÿ ñòðàíàõ ïðîæèâàåò áîëåå
60 % ïîæèëîãî (ñòàðøå 60 ëåò) íàñåëåíèÿ ïëàíåòû, à â 2050 ã. èõ áóäåò
80 % — ñâûøå 1.5 ìëðä ÷åëîâåê. ×òî êàñàåòñÿ òåìïîâ ìèðîâîãî ïðîöåññà
ñòàðåíèÿ, òî êàæäûé ìåñÿö «áàðüåð» øåñòèäåñÿòèëåòíåãî âîçðàñòà ïðåîäî-
ëåâàåò ïðèìåðíî 1 ìëí ÷åëîâåê, èç íèõ îêîëî 70 % ïðîæèâàþò â ðàçâèâàþ-
ùèõñÿ ñòðàíàõ (Kalache, Gatti, 2003). Ñóòü ïðîáëåìû ìåòêî ñôîðìóëèðîâàëà
ãîñïîæà Áðóòëàíä â ñâîþ áûòíîñòü ãåíåðàëüíûì äèðåêòîðîì ÂÎÇ: ðàçâè-
òûå ñòðàíû ñíà÷àëà ðàçáîãàòåëè, à ïîòîì íà÷àëè ñòàðåòü; â ðàçâèâàþùèõñÿ
ñòðàíàõ ýòà ïîñëåäîâàòåëüíîñòü îáðàòíà. Èãíîðèðîâàòü ýòè äåìîãðàôè÷å-
ñêèå ÿâëåíèÿ è ñâÿçàííûå ñ íèìè ñîöèàëüíûå è ýêîíîìè÷åñêèå ïîñëåäñòâèÿ
ìîæåò äëÿ ãîñóäàðñòâåííûõ äåÿòåëåé îêàçàòüñÿ âñêîðå çàòðóäíèòåëüíûì è
äàæå, âîçìîæíî, ïîëèòè÷åñêè ñàìîóáèéñòâåííûì. Â ýòîé ñâÿçè ñîçûâ Âòî-
ðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåè ïî ñòàðåíèþ ïðåäñòàâëÿåòñÿ âïîëíå ïîëèòè÷åñêè
îïðàâäàííûì.

Èç äðóãèõ ãåîïîëèòè÷åñêèõ ïðåäïîñûëîê ñîçûâà Âòîðîé Âñåìèðíîé
àññàìáëåè ïî ñòàðåíèþ ñëåäóåò íàçâàòü âîçíèêíîâåíèå ñîâåðøåííî íîâîé
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êàòåãîðèè ñòðàí ñ òàê íàçûâàåìîé ïåðåõîäíîé ýêîíîìèêîé. Ýòè ñòðàíû,
ìíîãèå èç êîòîðûõ óòðàòèëè ñâîþ ïðèíàäëåæíîñòü (åñòü íàäåæäà, ÷òî âðå-
ìåííî) ê ÷èñëó ýêîíîìè÷åñêè è ñîöèàëüíî ðàçâèòûõ, ñòîëêíóëèñü ñ óíè-
êàëüíûìè è ñîâåðøåííî íåïðåäâèäåííûìè 20 ëåò íàçàä ïðîáëåìàìè, ñâÿ-
çàííûìè ñ ðåôîðìàìè èõ ñèñòåì ñîöèàëüíîé çàùèòû, â òîì ÷èñëå — à
÷àñòî è â ïåðâóþ î÷åðåäü — äëÿ íàñåëåíèÿ ïîæèëîãî âîçðàñòà (Áîíäàðåíêî,
Ëàçàðåâà, 1999; Âàñèëü÷èêîâ, 2004; Older Persons..., 1997; http:/www.
un.org/esa/socdev/ageing/ageviena.htm). Ïåðåôðàçèðóÿ âûñêàçûâàíèå ãîñ-
ïîæè Áðóòëàíä, ýòè ñòðàíû îáåäíåëè, ïðîäîëæàÿ ñòàðåòü èëè îñòàâàÿñü ñòà-
ðûìè.

Ñëåäóåò îòìåòèòü åùå îäíó ïðè÷èíó ñîçûâà Ìàäðèäñêîé àññàìáëåè è
óòâåðæäåíèÿ íà íåé ÌÏÄ. Ýòà ïðè÷èíà èìååò íåïîñðåäñòâåííîå îòíîøåíèå
ê âîïðîñàì, îáñóæäàåìûì â ýòîé ðàáîòå. Âðÿä ëè êòî-íèáóäü âîçüìåòñÿ
îñïàðèâàòü òîò ôàêò, ÷òî ãëîáàëüíûé ôåíîìåí äåìîãðàôè÷åñêîãî ñòàðåíèÿ,
ðàâíî êàê è óâåëè÷åíèå èíäèâèäóàëüíîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, â
çíà÷èòåëüíîé ìåðå îáóñëîâëåíû ðàçâèòèåì ôóíäàìåíòàëüíîé è ïðèêëàä-
íîé íàóêè. Êàê îòìå÷àëîñü â äîêëàäå Ãåíåðàëüíîãî Ñåêðåòàðÿ ÎÎÍ (2002),
ïîñâÿùåííîãî ïîäãîòîâêå êî Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåå ïî ñòàðåíèþ,
ïîðàçèòåëüíûå äîñòèæåíèÿ ãåíåòèêè è ìîëåêóëÿðíîé áèîëîãèè îáåùàþò
åùå áîëüøåå óâåëè÷åíèå ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè, âêëþ÷àÿ è ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè, ñâîáîäíîé îò áîëåçíåé. Îòêðûòûì, îäíàêî, îñòàåòñÿ âî-
ïðîñ î òîì, ÷òî íàäî ñäåëàòü äëÿ òîãî, ÷òîáû íàó÷íûå äîñòèæåíèÿ ñòàëè äî-
ñòîÿíèåì íå òîëüêî ýêîíîìè÷åñêè ðàçâèòûõ ñòðàí è ÷òîáû «ïîëíîöåííîå»
äîëãîæèòåëüñòâî áûëî äîñòóïíî êàæäîìó ÷åëîâåêó. Â Ïîëèòè÷åñêîé äåêëà-
ðàöèè, îäîáðåííîé ñîâìåñòíî ñ ÌÏÄ, ïî ýòîìó ïîâîäó ãîâîðèòñÿ ñëå-
äóþùåå:

Â ñîâðåìåííîì ìèðå íàêîïëåíû áåñïðåöåäåíòíûå áîãàòñòâà è òåõíîëî-
ãè÷åñêèé ïîòåíöèàë, è èìåþòñÿ èñêëþ÷èòåëüíî áëàãîïðèÿòíûå óñëîâèÿ äëÿ
òîãî, ÷òîáû îáåñïå÷èòü ìóæ÷èíàì è æåíùèíàì âîçìîæíîñòü äîæèòü
äî ïîæèëîãî âîçðàñòà áîëåå çäîðîâûìè è îáåñïå÷åííûìè; äîáèâàòüñÿ áî-
ëåå ïîëíîé èíòåãðàöèè ïîæèëûõ ëþäåé è èõ âñåñòîðîííåãî ó÷àñòèÿ â æèç-
íè îáùåñòâà; äàòü ïîæèëûì ëþäÿì âîçìîæíîñòü âíîñèòü áîëåå âåñîìûé
âêëàä â æèçíü èõ îáùèí è ðàçâèòèå îáùåñòâà; è íåóêëîííî ïîâûøàòü êà÷å-
ñòâî óõîäà è ïîääåðæêè ïîæèëûõ ëþäåé, êîãäà îíè â ýòîì íóæäàþòñÿ
(Ïîëèòè÷åñêàÿ äåêëàðàöèÿ, ñòàòüÿ 6).

Ñòðóêòóðíî ÌÏÄ ñîñòîèò èç òðåõ ðàçäåëîâ: ââåäåíèÿ, ðåêîìåíäàöèé
(ìåð) è çàêëþ÷èòåëüíîãî ðàçäåëà, ïîñâÿùåííîãî âîïðîñàì îñóùåñòâëåíèÿ
ïëàíà. Ðåêîìåíäàöèè äëÿ äåéñòâèé — îñíîâíîå ñîäåðæàíèå äîêóìåíòà, êî-
òîðûé ïðèçâàí ïîìî÷ü ãîñóäàðñòâàì ðàçðàáîòàòü èõ ñîáñòâåííûå íàöèî-
íàëüíûå ïëàíû è ïðîãðàììû ïî ñòàðåíèþ. ÌÏÄ ïðåäëàãàåò òðè ïðèîðèòåò-
íûõ íàïðàâëåíèÿ äëÿ äåéñòâèé íà íàöèîíàëüíîì óðîâíå: ïîæèëûå ëþäè è
ðàçâèòèå îáùåñòâà; çäîðîâüå è áëàãîñîñòîÿíèå â ïîæèëîì âîçðàñòå; è óñëî-
âèÿ, ñïîñîáñòâóþùèå è ïîääåðæèâàþùèå èíäèâèäóàëüíîå ðàçâèòèå ÷åëîâå-
êà â òå÷åíèå âñåé åãî æèçíè. Êàæäîå ïðèîðèòåòíîå íàïðàâëåíèå âêëþ÷àåò â
ñåáÿ ïðèîðèòåòíûå âîïðîñû, èëè ïðîáëåìû (èõ âñåãî 18); çàäà÷è (â ïëàíå
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ñôîðìóëèðîâàíî 35 çàäà÷ èëè öåëåé) è, íàêîíåö, ðåêîìåíäàöèè, îáùèì
÷èñëîì — 239.

Íàêîíåö, òðåòèé, çàêëþ÷èòåëüíûé, ðàçäåë ÌÏÄ ñîäåðæèò ðåêîìåí-
äàöèè ïî åãî îñóùåñòâëåíèþ è îöåíêå ïðîöåññà îñóùåñòâëåíèÿ, âêëþ÷àÿ
ìîíèòîðèíã. Îñíîâíîé óðîâåíü äåéñòâèé ïî îñóùåñòâëåíèþ ÌÏÄ — íàöè-
îíàëüíûé, ïðè÷åì íàöèîíàëüíûå ïðàâèòåëüñòâà íåñóò ïðèíöèïèàëüíóþ îò-
âåòñòâåííîñòü çà âûïîëíåíèå øèðîêîãî íàáîðà ðåêîìåíäàöèé, ñîäåðæàùèõ-
ñÿ â ïëàíå.

Êàêóþ æå ðîëü ÌÏÄ îòâîäèò íàóêå â ðàçðàáîòêå è îñóùåñòâëåíèè íàöè-
îíàëüíûõ è ìåæäóíàðîäíûõ ïðîãðàìì ïî ñòàðåíèþ? Ñëåäóåò ïðåæäå âñåãî
îòìåòèòü, ÷òî èññëåäîâàíèÿ â îáëàñòè ñòàðåíèÿ ïîëó÷èëè âåäóùèé, ïîëèòè-
÷åñêèé, ïðèîðèòåò íà Ìàäðèäñêîé àññàìáëåå. Òàê, â òåêñòå Ïîëèòè÷åñêîé
äåêëàðàöèè (ñòàòüÿ 11) ïîä÷åðêèâàåòñÿ çíà÷åíèå ìåæäóíàðîäíûõ íàó÷íûõ
èññëåäîâàíèé êàê âàæíîãî èíñòðóìåíòà äëÿ ðàçðàáîòêè ïîëèòèêè è ïðî-
ãðàìì â îáëàñòè ñòàðåíèÿ. È, äàëåå, Ïîëèòè÷åñêàÿ äåêëàðàöèÿ, ïðèçíàâàÿ
âåäóùóþ ðîëü íàöèîíàëüíûõ ïðàâèòåëüñòâ â îñóùåñòâëåíèè ÌÏÄ, îòìå÷à-
åò, ÷òî åãî îñóùåñòâëåíèå ïîòðåáóåò ïàðòíåðñêèõ îòíîøåíèé è âîâëå÷åíèÿ
ìíîãèõ çàèíòåðåñîâàííûõ ñòîðîí, âêëþ÷àÿ èññëåäîâàòåëüñêèå, àêàäåìè÷å-
ñêèå è ó÷åáíî-îáðàçîâàòåëüíûå îðãàíèçàöèè è ó÷ðåæäåíèÿ (Ïîëèòè÷åñêàÿ
äåêëàðàöèÿ, ñòàòüÿ 17).

Â ñàìîì ÌÏÄ íàó÷íûå èññëåäîâàíèÿ âûäåëåíû â êà÷åñòâå îäíîé èç åãî
öåíòðàëüíûõ òåì, ïðîõîäÿùèõ êðàñíîé íèòüþ ÷åðåç âñå ðàçäåëû è ðåêî-
ìåíäàöèè ïëàíà (ÌÏÄ, § 12), — íàðÿäó ñ ïðàâàìè è ñâîáîäàìè ïîæèëûõ
ëþäåé; èõ ýêîíîìè÷åñêîé áåçîïàñíîñòüþ è ïîëíîïðàâíûì ó÷àñòèåì âî âñåõ
ñôåðàõ æèçíè îáùåñòâà; èíäèâèäóàëüíûì ðàçâèòèåì è áëàãîñîñòîÿíèåì;
îáåñïå÷åíèåì ðàâíîïðàâèÿ æåíùèí ïîæèëîãî âîçðàñòà; îêàçàíèåì ïîæè-
ëûì ëþäÿì ñîöèàëüíîé è ìåäèöèíñêîé çàùèòû è ïîìîùè; è îñîáûì ïîëî-
æåíèåì ïîæèëûõ ëþäåé, ïðèíàäëåæàùèõ ê êîðåííûì íàðîäàì.

Èç 239 ïðàêòè÷åñêèõ ìåð, ðåêîìåíäîâàííûõ â ÌÏÄ, 7 ïî ñâîåìó ñîäåð-
æàíèþ íåïîñðåäñòâåííî îáðàùåíû ê íàóêå è ó÷åíûì, ðàáîòàùèì â îáëàñòè
ñòàðåíèÿ. Ìû ïðèâîäèì èõ çäåñü â ñîêðàùåííîì âèäå, ïûòàÿñü «ýêñòðàãè-
ðîâàòü» íàó÷íûå ïðèîðèòåòû èëè èññëåäîâàòåëüñêèå âîïðîñû, ñîäåðæàùèå-
ñÿ â ñîîòâåòñòâóþùèõ ðåêîìåíäàöèÿõ (Äîêëàä Ìàäðèäñêîé àññàìáëåè,
2002):
� Îïðåäåëåíèå âëèÿíèÿ ïðîôåññèîíàëüíîé ïîäãîòîâêè íà ïðîèçâîäè-

òåëüíîñòü òðóäà ëþäåé ïîæèëîãî âîçðàñòà (Ïðèîðèòåòíîå íàïðàâëåíèå I,
ïðîáëåìà 4, öåëü 1, ìåðà (g): I-4-1(g)).
� Ñðàâíèòåëüíîå èññëåäîâàíèå ðàçëè÷íûõ óñëîâèé æèçíè ïîæèëûõ ëþ-

äåé, â òîì ÷èñëå èõ ïðîæèâàíèÿ â ìíîãîâîçðàñòíîé ñåìüå è ñàìîñòîÿòåëü-
íîãî ïðîæèâàíèÿ, ó÷èòûâàÿ â òàêèõ èññëåäîâàíèÿõ êóëüòóðíî-ýòíè÷åñêèå è
äðóãèå ôàêòîðû (I-5-1(g)).
� Èññëåäîâàíèÿ ñ öåëüþ ðàçðàáîòêè äîñòóïíûõ ïî öåíàì ôàðìàöåâòè÷å-

ñêèõ ïðåïàðàòîâ äëÿ ëå÷åíèÿ áîëåçíåé, êîòîðûì îñîáåííî ïîäâåðæåíû ïî-
æèëûå ëþäè â ðàçâèâàþùèõñÿ ñòðàíàõ. Ñ ýòîé öåëüþ ðåêîìåíäóåòñÿ èñ-
ïîëüçîâàòü ìåðû è ñòèìóëû äëÿ ïîîùðåíèÿ êîììåð÷åñêèõ ïðåäïðèÿòèé,
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îñîáåííî ôàðìàöåâòè÷åñêèõ ïðåäïðèÿòèé, ê èíâåñòèðîâàíèþ ñðåäñòâ â òà-
êèå èññëåäîâàíèÿ. Ðåêîìåíäóåòñÿ òàêæå ïðåäëîæèòü Âñåìèðíîé îðãàíèçà-
öèè çäðàâîîõðàíåíèÿ ðàññìîòðåòü âîïðîñ î ïîâûøåíèè ýôôåêòèâíîñòè
ïàðòíåðñêîãî ñîòðóäíè÷åñòâà ìåæäó ãîñóäàðñòâåííûì è ÷àñòíûì ñåêòîðà-
ìè â îáëàñòè ìåäèöèíñêèõ èññëåäîâàíèé (II-2-2(å)).
� Èññëåäîâàíèÿ, èìåþùèå ñâîåé öåëüþ ëó÷øå ïîíÿòü âêëàä ïîæèëûõ

ëþäåé â ñîöèàëüíîå è ýêîíîìè÷åñêîå ðàçâèòèå âî âñåõ ñòðàíàõ, è îñîáåííî
â òåõ èç íèõ, êîòîðûå ñåðüåçíî ïîñòðàäàëè îò ýïèäåìèè ÂÈ×/ÑÏÈÄà
(II-3-3(d)).
� Ðàçðàáîòêà ýôôåêòèâíîé ñòðàòåãèè â îòíîøåíèè áîëåçíè Àëüöãåéìåðà

è àíàëîãè÷íûõ çàáîëåâàíèé, îñîáåííî íà ðàííåé ñòàäèè èõ ðàçâèòèÿ, âêëþ-
÷àÿ óëó÷øåíèå äèàãíîñòèêè è îöåíêè êà÷åñòâà æèçíè ëþäåé, ñòðàäàþùèõ
ýòèìè çàáîëåâàíèÿìè. Òàêèå èññëåäîâàíèÿ ñëåäóåò ïðîâîäèòü íà ìíîãîäèñ-
öèïëèíàðíîé îñíîâå, ó÷èòûâàÿ ïîòðåáíîñòè áîëüíîãî, ñïåöèàëèñòîâ ñôåðû
çäðàâîîõðàíåíèÿ è ëèö, îñóùåñòâëÿþùèõ óõîä (II-5-1(b)).
� Ñðàâíèòåëüíûå èññëåäîâàíèÿ ñèñòåì óõîäà â ðàçëè÷íûõ êóëüòóðíî-ýò-

íè÷åñêèõ óñëîâèÿõ è ñèòóàöèÿõ (III-2-1(e)).
� Èññëåäîâàíèÿ ïðè÷èí, õàðàêòåðà, ìàñøòàáîâ, ñòåïåíè òÿæåñòè è ïî-

ñëåäñòâèé âñåõ ôîðì íàñèëèÿ â îòíîøåíèè ïîæèëûõ æåíùèí è ìóæ÷èí
(III-3-1(g)).

Ðàçóìååòñÿ, ñåìü ðåêîìåíäàöèé ñîñòàâëÿþò íåçíà÷èòåëüíóþ äîëþ îò âñåõ
239 ðåêîìåíäàöèé ÌÏÄ — âñåãî 3 %. Âåðîÿòíàÿ ïðè÷èíà ñòîëü îãðàíè÷åí-
íîãî ïåðå÷íÿ íàó÷íûõ ïðèîðèòåòîâ ñêîðåå âñåãî ïîëèòè÷åñêàÿ: õîòÿ ïåðâè÷-
íûé âàðèàíò ÌÏÄ áûë ðàçðàáîòàí ýêñïåðòàìè, åãî îêîí÷àòåëüíûé òåêñò áûë
ñôîðìèðîâàí â ðåçóëüòàòå ïîëèòè÷åñêîãî ïðîöåññà ïåðåãîâîðîâ è ñîãëàñîâà-
íèé. Ýòè ïåðåãîâîðû äëèëèñü áîëüøå ãîäà â ðàìêàõ ïîäãîòîâèòåëüíîãî êî-
ìèòåòà Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåè ïî ñòàðåíèþ. Íà ýòîì ïóòè ïîëèòè÷å-
ñêèõ êîìïðîìèññîâ áûëè êàê ïîòåðè, òàê è ïðèîáðåòåíèÿ â ñìûñëå êà÷åñòâà
ñôîðìóëèðîâàííûõ ðåêîìåíäàöèé, íî ãëàâíîå — ýòî òî, ÷òî óäàëîñü äîñòè÷ü
ìåæäóíàðîäíîãî, ìîæíî ñêàçàòü ãëîáàëüíîãî, ñîãëàñèÿ ïî äåéñòâèòåëüíî
îãðîìíîìó ïåðå÷íþ òåì è âîïðîñîâ, îòíîñÿùèõñÿ ê ñòàðåíèþ.

ÌÏÄ ïîä÷åðêèâàåò öåíòðàëüíóþ ðîëü íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé â äåéñò-
âèÿõ ïî ñòàðåíèþ êàê íà íàöèîíàëüíîì, òàê è íà ìåæäóíàðîäíîì óðîâíå.
Â ÌÏÄ íàçâàíî íåñêîëüêî ðåøàþùèõ ýëåìåíòîâ äëÿ åãî óñïåøíîãî îñóùå-
ñòâëåíèÿ íà íàöèîíàëüíîì óðîâíå. Ñðåäè ýòèõ ðåøàþùèõ ýëåìåíòîâ — íà-
ó÷íûå èññëåäîâàíèÿ, à òàêæå ñáîð è àíàëèç äàííûõ äëÿ öåëåé ïëàíèðîâà-
íèÿ, íàáëþäåíèÿ (ìîíèòîðèíãà) è îöåíêè îñóùåñòâëåíèÿ ÌÏÄ. Ðå÷ü èäåò î
ïðèâëå÷åíèè ê ìîíèòîðèíãó è îöåíêå îñóùåñòâëåíèÿ Ìàäðèäñêîãî ïëàíà
íà íàöèîíàëüíîì óðîâíå íåãîñóäàðñòâåííûõ ó÷ðåæäåíèé, òàêèõ êàê íåïðà-
âèòåëüñòâåííûå îðãàíèçàöèè è íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèå (ïðåäïî÷òèòåëü-
íî íåáþäæåòíûå) öåíòðû. Íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèé êîìïîíåíò â ýòîì
«ðåøàþùåì ýëåìåíòå» îñóùåñòâëåíèÿ Ìàäðèäñêîãî ïëàíà ïðåäñòàâëÿåòñÿ
î÷åâèäíûì.

Â êà÷åñòâå îäíîãî èç ïðèîðèòåòîâ äëÿ ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà
â îáëàñòè ñòàðåíèÿ ÌÏÄ ïðåäëàãàåò îáìåí èññëåäîâàòåëÿìè è íàó÷íûìè
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äàííûìè äëÿ ïîääåðæêè ðàçâèòèÿ è îñóùåñòâëåíèÿ íàöèîíàëüíûõ ïëàíîâ è
ïðîãðàìì.

Ðåøàþùèå ýëåìåíòû îñóùåñòâëåíèÿ Ìàäðèäñêîãî ïëàíà äåéñòâèé
íà íàöèîíàëüíîì óðîâíå

Ñîçäàíèå ýôôåêòèâíûõ îðãàíèçàöèé ïîæèëûõ ëþäåé
� Ïðîñâåùåíèå, îáó÷åíèå è íàó÷íûå èññëåäîâàíèÿ â îáëàñòè ñòàðåíèÿ
� Ñáîð è àíàëèç íàöèîíàëüíûõ äàííûõ, íàïðèìåð, ïîëó÷åíèå äåçàãðåãèðîâàííûõ ïî ïî-

ëó è âîçðàñòó äàííûõ äëÿ ïëàíèðîâàíèÿ, ìîíèòîðèíãà è îöåíêè îñóùåñòâëåíèÿ ÌÏÄ
� Íåçàâèñèìîå è áåñïðèñòðàñòíîå íàáëþäåíèå çà õîäîì îñóùåñòâëåíèÿ ÌÏÄ
�Ìîáèëèçàöèÿ ðåñóðñîâ îðãàíèçàöèÿìè, ïðåäñòàâëÿþùèìè ïîæèëûõ ëþäåé èëè îêàçûâàþ-

ùèìè èì ïîääåðæêó, â òîì ÷èñëå â ðåçóëüòàòå ðàñøèðåíèÿ ëüãîò äëÿ òàêèõ îðãàíèçàöèé

Ïðèîðèòåòû äëÿ ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà
ïðè îñóùåñòâëåíèè Ìàäðèäñêîãî ïëàíà äåéñòâèé

Ïîääåðæêà íàöèîíàëüíûõ îðãàíèçàöèé, çàíèìàþùèõñÿ ïîäãîòîâêîé êàäðîâ, è óêðåïëåíèå
ïîòåíöèàëà ðàçâèâàþùèõñÿ ñòðàí äëÿ ðåøåíèÿ âîïðîñîâ, ñâÿçàííûõ ñî ñòàðåíèåì íàñåëå-
íèÿ

� Îáìåí îïûòîì, à òàêæå ó÷åíûìè è ðåçóëüòàòàìè íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé è ïîëó÷åííûìè
äàííûìè â êà÷åñòâå ïîäñïîðüÿ ïðè ðàçðàáîòêå íàöèîíàëüíîé ïîëèòèêè è ïðîãðàìì

� Îñóùåñòâëåíèå ïðîåêòîâ äëÿ ïîëó÷åíèÿ äîõîäà åãî ó÷àñòíèêàìè
� Ðàñïðîñòðàíåíèå èíôîðìàöèè

Â ðàçäåë, ïîñâÿùåííûé îñóùåñòâëåíèþ ÌÏÄ, âêëþ÷åíà è ñðàâíèòåëüíî
íåáîëüøàÿ ñåêöèÿ, îçàãëàâëåííàÿ «Èññëåäîâàíèÿ» (Ìàäðèäñêèé ïëàí äåé-
ñòâèé, § 29—130). Â ýòîé ñåêöèè ñîäåðæèòñÿ ïðèçûâ ïîîùðÿòü âñåîáúåì-
ëþùèå, äèâåðñèôèöèðîâàííûå è ñïåöèàëèçèðîâàííûå íàó÷íûå èññëåäîâà-
íèÿ ïî âîïðîñàì ñòàðåíèÿ âî âñåõ ñòðàíàõ, è ïðåæäå âñåãî â ðàçâèâàþùèõñÿ
ñòðàíàõ. ÌÏÄ ïîä÷åðêèâàåò, ÷òî íàó÷íûå èññëåäîâàíèÿ, âêëþ÷àÿ ñáîð è
àíàëèç âîçðàñò- è ãåíäåð-ñïåöèôè÷åñêèõ äàííûõ, îáåñïå÷èâàþò ñóùåñòâåí-
íî âàæíóþ èíôîðìàöèþ, íåîáõîäèìóþ äëÿ ðàçðàáîòêè ýôôåêòèâíîé íàöèî-
íàëüíîé ïîëèòèêè è ãîñóäàðñòâåííûõ ïðîãðàìì â îáëàñòè ñòàðåíèÿ (Ìàä-
ðèäñêèé ïëàí äåéñòâèé, § 48, 67 è 129). Òàêèì îáðàçîì, ïðèíöèïèàëüíàÿ
çàäà÷à íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîãî êîìïîíåíòà ÌÏÄ ñîñòîèò â òîì, ÷òîáû
ñîäåéñòâîâàòü îñóùåñòâëåíèþ ïðåäëîæåííûõ â íåì ðåêîìåíäàöèé. Íà-
ëè÷èå íàäåæíîé èíôîðìàöèè íåîáõîäèìî äëÿ âûÿâëåíèÿ âîçíèêàþùèõ
ïðîáëåì è ðàçðàáîòêè ñîîòâåòñòâóþùèõ ðåêîìåíäàöèé äëÿ èõ ðåøåíèÿ. Ñî-
çäàíèå è èñïîëüçîâàíèå ìåòîäîâ íàáëþäåíèÿ è îöåíêè âûïîëíåíèÿ ÌÏÄ,
òàêèõ êàê êëþ÷åâûå èíäèêàòîðû, òàêæå âàæíû äëÿ âûáîðà è îñóùåñòâëåíèÿ
ñâîåâðåìåííûõ ïðîãðàììíûõ ìåðîïðèÿòèé.

Íà ìåæäóíàðîäíîì óðîâíå ÌÏÄ óêàçûâàåò íà íåîáõîäèìîñòü ïðîâåäå-
íèÿ íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé äëÿ ïîääåðæêè ïðîãðàììíûõ ìåðîïðèÿòèé â îá-
ëàñòè ñòàðåíèÿ äëÿ îáåñïå÷åíèÿ óñïåøíîãî ïðàêòè÷åñêîãî îñóùåñòâëåíèÿ
ÌÏÄ. Ýòî ñïîñîáñòâîâàëî áû óëó÷øåíèþ ìåæäóíàðîäíîé êîîðäèíàöèè èñ-
ñëåäîâàíèé ïî ñòàðåíèþ, ãîâîðèòñÿ â ÌÏÄ.

Íàó÷íûå èññëåäîâàíèÿ ðàññìàòðèâàþòñÿ â ìàäðèäñêèõ äîêóìåíòàõ —
Ïîëèòè÷åñêîé äåêëàðàöèè è ÌÏÄ — êàê âàæíûé èíñòðóìåíò íå òîëüêî äëÿ
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ïëàíèðîâàíèÿ è îñóùåñòâëåíèÿ ïîëèòèêè è ïðîãðàìì ïî ñòàðåíèþ, íî è äëÿ
ïðîâåäåíèÿ ìîíèòîðèíãà è îöåíêè ðåçóëüòàòîâ âûïîëíåíèÿ ÌÏÄ íà ðàçíûõ
óðîâíÿõ — îò ìåñòíîãî äî ãëîáàëüíîãî.

Â çàêëþ÷åíèå îñòàíîâèìñÿ êðàòêî íà âîïðîñå êîîðäèíàöèè ìåæäóíà-
ðîäíûõ èññëåäîâàíèé ïî ñòàðåíèþ. Õîòÿ ÌÏÄ è ïðèçûâàåò ê óëó÷øåíèþ
êîîðäèíàöèè òàêèõ èññëåäîâàíèé, ñëåäóåò, î÷åâèäíî, ïðèçíàòü, ÷òî ìåõà-
íèçìà òàêîé êîîðäèíàöèè íåò. Ðàçóìååòñÿ, ñóùåñòâóþò ñòðóêòóðû è ìåõà-
íèçìû äëÿ îáìåíà íàó÷íîé èíôîðìàöèåé, ïðè÷åì ìíîãèå èç íèõ ôóíêöèî-
íèðóþò íà ìåæäóíàðîäíîì óðîâíå. Ê èõ ÷èñëó îòíîñÿòñÿ íàöèîíàëüíûå è
ìåæäóíàðîäíûå íåïðàâèòåëüñòâåííûå îðãàíèçàöèè, îáúåäèíÿþùèå èññëå-
äîâàòåëåé è ïðàêòèêîâ, ðàáîòàþùèõ â ðàçëè÷íûõ îáëàñòÿõ ãåðîíòîëîãèè è
ãåðèàòðèè (Ìèõàéëîâà è äð., 2005). Ñàìûì èçâåñòíûì ìåæäóíàðîäíûì îáú-
åäèíåíèåì òàêîãî ðîäà íåñîìíåííî ÿâëÿåòñÿ Ìåæäóíàðîäíàÿ àññîöèàöèÿ
ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè (ÌÀÃÃ) (Ýíäðþñ, 1999, 2001). Ñàìûìè æå ðàñ-
ïðîñòðàíåííûìè ìåõàíèçìàìè îáìåíà íàó÷íîé è ïðàêòè÷åñêîé èíôîð-
ìàöèåé îñòàþòñÿ íàó÷íûå êîíôåðåíöèè è ïóáëèêàöèè â íàó÷íûõ æóðíàëàõ.
Â ïîñëåäíèå ãîäû ýòè òðàäèöèîííûå ìåòîäû îáìåíà èíôîðìàöèåé ïîëó-
÷èëè äàëüíåéøåå ðàçâèòèå áëàãîäàðÿ Èíòåðíåòó (ïóáëèêàöèè è ñîâåùàíèÿ
â ðåæèìå on line, äèñêóññèîííûå ñàéòû è ÷àòû è ïðî÷åå). Õîòÿ çíà÷åíèå è
òðàäèöèîííûõ, è íåäàâíî ïîÿâèâøèõñÿ ñòðóêòóð è ìåõàíèçìîâ äëÿ îáìåíà
èíôîðìàöèåé íåâîçìîæíî ïåðåîöåíèòü, ñëåäóåò âñå æå ïðèçíàòü, ÷òî âðÿä
ëè â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ìîæíî ãîâîðèòü î öåëåíàïðàâëåííîé êîîðäèíà-
öèè èññëåäîâàíèé ïî ñòàðåíèþ. Ïðè ýòîì ìîæíî ïðèçíàòü, ÷òî ìåæäóíà-
ðîäíàÿ êîîðäèíàöèÿ íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé ïîëåçíà ïî êðàéíåé ìåðå äëÿ
ñòðàí ñ îãðàíè÷åííûìè âîçìîæíîñòÿìè â âûáîðå è îñóùåñòâëåíèè ïðèîðè-
òåòíûõ â íàöèîíàëüíîì ìàñøòàáå íàïðàâëåíèé íàó÷íûõ ðàçðàáîòîê. Âàæíî
óñëîâèòüñÿ, îäíàêî, ÷òî ðå÷ü èäåò íå î ãëîáàëüíîì ðóêîâîäñòâå íàó÷íûìè
èññëåäîâàíèè, à îá èäåíòèôèêàöèè ïðèîðèòåòíûõ íàïðàâëåíèé è êîíöåíò-
ðàöèè òðàäèöèîííî îãðàíè÷åííûõ ðåñóðñîâ íà òàêèõ íàïðàâëåíèÿõ.

Òàêàÿ ïîïûòêà áûëà ïðåäïðèíÿòà â õîäå ïîäãîòîâêè Âòîðîé Âñåìèðíîé
àññàìáëåè ïî ñòàðåíèþ. Ðå÷ü èäåò î ñîâìåñòíîé èíèöèàòèâå ÌÀÃÃ è ïðî-
ãðàììû ÎÎÍ ïî ñòàðåíèþ, íàïðàâëåííîé íà ðàçðàáîòêó Èññëåäîâàòåëüñêîé
ïðîãðàììû ïî ñòàðåíèþ äëÿ ÕÕI ñòîëåòèÿ (Ñèäîðåíêî, Ýíäðþñ, 2000; And-
rews et al., 2001). Íà÷àâøèñü â 1999 ã., åùå äî òîãî êàê ÎÎÍ ïðèíÿëà ðåøå-
íèå î ïðîâåäåíèè Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåè ïî ñòàðåíèþ, ïåðâûé ýòàï
ñîçäàíèÿ Èññëåäîâàòåëüñêîé ïðîãðàììû çàâåðøèëñÿ åå ïðèíÿòèåì íà Ôî-
ðóìå ó÷åíûõ è ïðàêòèêîâ â îáëàñòè ñòàðåíèÿ, êîòîðûé ñîñòîÿëñÿ â àïðåëå
2002 ã. â Âàëåíñèè, Èñïàíèÿ, çà íåñêîëüêî äíåé äî íà÷àëà ðàáîòû àññàìáëåè
â Ìàäðèäå. Ðåçóëüòàòû ðàáîòû Ôîðóìà, âêëþ÷àÿ è Èññëåäîâàòåëüñêóþ ïðî-
ãðàììó, áûëè ïðåäñòàâëåíû ó÷àñòíèêàì Ìàäðèäñêîé àññàìáëåè. Â òîì æå
2002 ã. Ãåíåðàëüíàÿ Àññàìáëåÿ ÎÎÍ îäîáðèëà Èññëåäîâàòåëüñêóþ ïðî-
ãðàììó.

Ïðèíÿòèå Èññëåäîâàòåëüñêîé ïðîãðàììû â Âàëåíñèè è åå ïîñëåäóþùåå
îäîáðåíèå Ãåíåðàëüíîé Àññàìáëååé ÎÎÍ îçíàìåíîâàëè íà÷àëî ñëåäóþùå-
ãî ýòàïà â ðàçâèòèè Èññëåäîâàòåëüñêîé ïðîãðàììû, êîòîðûé îñóùåñòâëÿåò-
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ñÿ âî âçàèìîäåéñòâèè ñ ïðîöåññîì âûïîëíåíèÿ Ìàäðèäñêîãî ïëàíà äåéñò-
âèé. Ïåðâûå äâà ãîäà, 2002 è 2003, ïîñëå ïðèíÿòèÿ Ìàäðèäñêîãî ïëàíà áû-
ëè ïîñâÿùåíû, íàðÿäó ñ äðóãèìè ïðîåêòàìè, ðàçðàáîòêå ðåãèîíàëüíûõ
ñòðàòåãèé äëÿ åãî îñóùåñòâëåíèÿ. ÎÎÍ âûäåëÿåò ïÿòü ðåãèîíîâ, íàçâàíèÿ
êîòîðûõ íå ïîëíîñòüþ ñîîòâåòñòâóþò ãåîãðàôè÷åñêèì êàòåãîðèÿì: ðåãèîí
Åâðîïû (ïîìèìî Åâðîïû, âêëþ÷àåò Êàíàäó, ÑØÀ, Ðîññèþ è âñå ïîñòñîâåò-
ñêèå ñòðàíû Åâðàçèè); Àôðèêà; Àçèÿ (êðîìå ñòðàí Çàïàäíîé Àçèè) è Îêåà-
íèÿ; Çàïàäíàÿ Àçèÿ (ãëàâíûì îáðàçîì áëèæíåâîñòî÷íûå àðàáñêèå ñòðàíû);
è Ëàòèíñêàÿ Àìåðèêà ñî ñòðàíàìè Êàðèáñêîãî áàññåéíà. Ê íàñòîÿùåìó
âðåìåíè ïðèíÿòû òðè ðåãèîíàëüíûå ñòðàòåãèè: äëÿ Åâðîïû (http:/www.
unece.org/ead/pau/ age/berl/docs/berl_md_rev_e.pdf), äëÿ Àçèè è Îêåàíèè
(http:/www.unescap. org/esid/psis/ageing/strategy/index.asp), è äëÿ Ëàòèíñêîé
Àìåðèêè è Êàðèáñêîãî áàññåéíà (http:/www.eclac.cl/celade/noticias/paginas/
1/13611/FINAL-DSC-1-Ingles.pdf). Ïðàêòè÷åñêè îäíîâðåìåííî, â 2003 ã., Ïðîã-
ðàììà ÎÎÍ ïî ñòàðåíèþ è ÌÀÃÃ ïðîâåëè ÷åòûðå ðåãèîíàëüíûõ ñîâåùàíèÿ
ýêñïåðòîâ, íà êîòîðûõ áûëè ñôîðìóëèðîâàíû ïðèîðèòåòíûå íàïðàâëåíèÿ
äëÿ íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé ïî ñòàðåíèþ äëÿ ðåãèîíîâ Àôðèêè, Åâðîïû, Ëà-
òèíñêîé Àìåðèêè è ñòðàí Êàðèáñêîãî áàññåéíà, à òàêæå Àçèè è Îêåàíèè.

Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ðåãèîíàëüíûå èññëåäîâàòåëüñêèå ïðèîðèòåòû
áûëè ñôîpìóëèðîâàíû òàê, ÷òîáû ñîîòâåòñòâóþùèå èññëåäîâàíèÿ ñïîñîá-
ñòâîâàëè îñóùåñòâëåíèþ ðåãèîíàëüíûõ ñòðàòåãèé è âñåãî Ìàäðèäñêîãî
ïëàíà â öåëîì. Òàêîé ïîäõîä ñîñòàâëÿåò ñâîåîáðàçèå Èññëåäîâàòåëüñêîé
ïðîãðàììû ïî ñòàðåíèþ, ãëàâíîé öåëüþ êîòîðîé ÿâëÿåòñÿ ïîääåðæêà îñó-
ùåñòâëåíèÿ ÌÏÄ. Ìîæíî óòâåðæäàòü, ÷òî â îñíîâå Èññëåäîâàòåëüñêîé
ïðîãðàììû ëåæèò ïî ñóòè òîò æå ñàìûé ãëîáàëüíûé êîíñåíñóñ, êîòîðûé
îáåñïå÷èë ïðèíÿòèå ÌÏÄ. Â ýòîé ñâÿçè èññëåäîâàòåëüñêàÿ ïðîãðàììà, ñâî-
äÿ âìåñòå ðåêîìåíäàöèè ÌÏÄ è ñîîòâåòñòâóþùèå èì èññëåäîâàòåëüñêèå
ïðèîðèòåòû, ïûòàåòñÿ âûñòóïàòü â êà÷åñòâå ñâîåîáðàçíîé êâàçèñòðóêòóðû,
ïðåäíàçíà÷åííîé äëÿ êîîðäèíàöèè ìåæäóíàðîäíûõ èññëåäîâàíèé ïî ñòàðå-
íèþ. Ïðè ýòîì Èññëåäîâàòåëüñêàÿ ïðîãðàììà íå ÿâëÿåòñÿ ïî ñâîåé ñóòè è
ñîäåðæàíèþ íè ôîíäîì, ïðåäíàçíà÷åííûì äëÿ ôèíàíñèðîâàíèÿ íàó÷íûõ
ïðîåêòîâ è ðàçðàáîòîê, íè ïîëèòè÷åñêèì èíñòðóìåíòîì, ñîäåðæàíèå êîòî-
ðîãî ÿâëÿåòñÿ ïðåäìåòîì ïîëèòè÷åñêèõ ñîãëàñîâàíèé. Èññëåäîâàòåëüñêàÿ
ïðîãðàììà — ýòî ðåçóëüòàò êîëëåêòèâíîãî òâîð÷åñòâà ìåæäóíàðîäíîãî íà-
ó÷íîãî ñîîáùåñòâà, è îíà îñòàåòñÿ îòêðûòîé äëÿ äàëüíåéøåãî ðàçâèòèÿ è
óñîâåðøåíñòâîâàíèÿ.

Cëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî Ðîññèÿ è ðîññèéñêèå ãåðîíòîëîãè íå îñòàëèñü â
ñòîðîíå îò îñóùåñòâëåíèÿ Ìàäðèäñêîãî Ìåæäóíàðîäíîãî ïëàíà äåéñòâèé
ïî âîïðîñàì ñòàðåíèÿ. Òàê, ïðåäñòàâèòåëü Ðîññèè ó÷àñòâîâàë â êà÷åñòâå ýê-
ñïåðòà â ïîäãîòîâêå Èññëåäîâàòåëüñêîé ïðîãðàììû ïî ñòàðåíèþ äëÿ
ÕÕI ñòîëåòèÿ (ðàáî÷èå ñîâåùàíèÿ â Íüþ-Éîðêå, 1999; Ñàëñîìàæäèîðå,
2000; Áàðñåëîíå, 2003), áûë îðãàíèçàòîðîì ñèìïîçèóìà «×òî ãîâîðÿò íàì
ñåãîäíÿ î ñòàðåíèè ôóíäàìåíòàëüíûå èññëåäîâàíèÿ ïî áèîëîãèè» è äîêëàä-
÷èêîì íà Âàëåíñèéñêîì ãåðîíòîëîãè÷åñêîì ôîðóìå. 2-é Åâðîïåéñêèé êîí-
ãðåññ ïî áèîãåðîíòîëîãèè, ñîñòîÿâøèéñÿ â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå â 2000 ã., ïðî-
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õîäèë â ðàìêàõ Èññëåäîâàòåëüñêîé ïðîãðàììû ïî ñòàðåíèþ äëÿ ÕÕI ñòîëå-
òèÿ. 6-é Åâðîïåéñêèé ãåðîíòîëîãè÷åñêèé êîíãðåññ, ñîñòîÿâøèéñÿ â 2007 ã.
â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå, òàêæå ïðîõîäèë â ðàìêàõ ýòîé ïðîãðàììû. Èçäà-
âàåìûé Ãåðîíòîëîãè÷åñêèì îáùåñòâîì ÐÀÍ æóðíàë «Óñïåõè ãåðîíòîëî-
ãèè» áûë ïåðâûì â ìèðå èçäàíèåì, îïóáëèêîâàâøèì Èññëåäîâàòåëüñêóþ
ïðîãðàììó (Andrews et al., 2001). Âàæíûìè äîêóìåíòàìè â ðåàëèçàöèè
ÌÏÄ ñòàëè Ãîñóäàðñòâåííûé äîêëàä î ïîëîæåíèè ãðàæäàí ñòàðøåãî ïîêî-
ëåíèÿ â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè (2003), íàöèîíàëüíûé äîêëàä «Ïîæèëûå
ëþäè â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè: ïîëîæåíèå, ïðîáëåìû, ïåðñïåêòèâû», ïîä-
ãîòîâëåííûé êî Âòîðîé Âñåìèðíîé àññàìáëåå ïî ñòàðåíèþ â Ìàäðèäå (Ïî-
æèëûå ëþäè..., 2002). Â ïðîöåññå ðàáîòû VI Åâðîïåéñêîãî êîíãðåññà ÌÀÃÃ
â èþëå 2007 ã. áûëî ïðèíÿòî ðåøåíèå î ïðîâåäåíèè â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå â
2008 ã. Êîíñóëüòàòèâíîãî ñîâåùàíèÿ ÎÎÍ äëÿ ñòðàí ïîñòñîâåòñêîãî ïðî-
ñòðàíñòâà ñ öåëüþ âûðàáîòêè ñòðàòåãèè èññëåäîâàíèé ñòàðåíèÿ â ýòîì ðåãè-
îíå äëÿ ïîñëåäóþùåé âûðàáîòêè ïîëèòèêè îòíîøåíèÿ ê ëþäÿì ïîæèëîãî
âîçðàñòà.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ðàçðàáîòàííûé Ìèíòðóäîì Ðîññèè åùå â 1999 ã.
ïðîåêò Êîíöåïöèè ãîñóäàðñòâåííîé ñîöèàëüíîé ïîëèòèêè â îòíîøåíèè
ãðàæäàí ñòàðøåãî ïîêîëåíèÿ íà ïåðèîä äî 2005 ã. è çàòåì ïðîäëåííûé ñíà-
÷àëà äî 2010 ã., à çàòåì äî 2015 ã., òàê è îñòàëñÿ äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè
ïðîåêòîì (Âàñèëü÷èêîâ, 2004). Â. Ì. Âàñèëü÷èêîâ (2004) ñïðàâåäëèâî îòìå-
÷àåò, ÷òî, ê ñîæàëåíèþ, â óêàçàííîì ïðîåêòå íå íàøëè îòðàæåíèÿ òàêèå
âàæíûå ïðîáëåìû, êàê ðàçâèòèå ãåðîíòîëîãè÷åñêîé íàóêè, ïîäãîòîâêà ñïå-
öèàëèñòîâ ïî ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè è óõîäó çà ïîæèëûìè ëþäüìè. Ñëå-
äóåò ñîãëàñèòüñÿ ñ òåì, ÷òî òîëüêî ïðè ÿñíîì ïîíèìàíèè ïîëèòè÷åñêèìè
äåÿòåëÿìè (â òîì ÷èñëå è ðóêîâîäèòåëÿìè ñîîòâåòñòâóþùèõ ìèíèñòåðñòâ)
âñåé ñëîæíîñòè è ìíîãîãðàííîñòè ñèòóàöèè, âûçâàííîé ïîñòàðåíèåì íàñå-
ëåíèÿ è ñâÿçàííûõ ñ íèì ïðîáëåì â ìåäèöèíñêîì è ñîöèàëüíîì îáñëóæèâà-
íèè ïîæèëûõ ëþäåé, ìîæíî íàäåÿòüñÿ íà óëó÷øåíèå êà÷åñòâà æèçíè ïîæè-
ëûõ â ñîâðåìåííîì îáùåñòâå.

21.6.4. Èñïîëüçîâàíèå ìåæäóíàðîäíîãî îïûòà
ïðè îðãàíèçàöèè ñîöèàëüíîé ïîìîùè â Ðîññèè

Óñèëèÿ ìåæäóíàðîäíûõ îðãàíèçàöèé ïî ñîöèàëüíîé ïîìîùè è çàùèòå
ïîæèëûõ ëþäåé îêàçàëèñü èñêëþ÷èòåëüíî ïëîäîòâîðíûìè è ïîñëóæèëè
ïðèìåðîì äëÿ ïðîâåäåíèÿ ñîîòâåòñòâóþùèõ ìåðîïðèÿòèé íà íàöèîíàëüíîì
è ìóíèöèïàëüíîì óðîâíÿõ. Òàê, â Ðîññèè â 90-õ ãã. áûë ðàçðàáîòàí ðÿä çà-
êîíîâ ïî ñîöèàëüíîé çàùèòå ïîæèëûõ è èíâàëèäîâ, ïîëíîñòüþ ñîãëàñóþ-
ùèõñÿ ñ Ïðèíöèïàìè ÎÎÍ â îòíîøåíèè ïîæèëûõ ëþäåé.

Ïðàâèòåëüñòâîì Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè óòâåðæäåíà Ôåäåðàëüíàÿ öåëå-
âàÿ ïðîãðàììà «Ñòàðøåå ïîêîëåíèå». Ìèíçäðàâ Ðîññèè ðàçðàáàòûâàåò êîí-
öåïöèþ çäîðîâîãî ñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ (Âÿëêîâ, Øàáàëèí, 2001). Â Ìèíè-
ñòåðñòâå òðóäà è ñîöèàëüíîãî ðàçâèòèÿ ÐÔ áûë ñîçäàí Äåïàðòàìåíò ïî äå-
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ëàì âåòåðàíîâ, ïîæèëûõ ëþäåé è ïðèåìà íàñåëåíèÿ. Ýòèìè ïðîáëåìàìè çà-
íèìàþòñÿ òàêæå äåéñòâóþùèå ïðè Ïðåçèäåíòå Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè
Íàöèîíàëüíûé ñîâåò ïî ïåíñèîííîé ðåôîðìå è Ðîññèéñêèé îðãàíèçàöèîí-
íûé êîìèòåò «Ïîáåäà». Áîëüøîå âíèìàíèå óäåëÿþò ýòîìó âîïðîñó çàêîíî-
äàòåëüíûå îðãàíû. Êàê èçâåñòíî, ïðîáëåìàìè ïîæèëûõ ëþäåé â Ãîñóäàðñò-
âåííîé Äóìå çàíèìàþòñÿ êîìèòåòû ïî ñîöèàëüíîé ïîëèòèêå, ïî äåëàì âåòå-
ðàíîâ, ïî äåëàì îáùåñòâåííûõ îáúåäèíåíèé è ðåëèãèîçíûõ îðãàíèçàöèé, â
Ñîâåòå Ôåäåðàöèè — Êîìèòåò ïî ñîöèàëüíîé ïîëèòèêå.

Çà ïîñëåäíèå ãîäû âñòóïèëè â äåéñòâèå ôåäåðàëüíûå çàêîíû «Î ñîöè-
àëüíîì îáñëóæèâàíèè ãðàæäàí ïîæèëîãî âîçðàñòà è èíâàëèäîâ», «Î ñîöè-
àëüíîé çàùèòå èíâàëèäîâ â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè», «Î áëàãîòâîðèòåëüíîé
äåÿòåëüíîñòè è áëàãîòâîðèòåëüíûõ îðãàíèçàöèÿõ», «Î âåòåðàíàõ» (Áîíäà-
ðåíêî, Ëàçàðåâà, 1999). Â ÷àñòíîñòè, Ôåäåðàëüíûé çàêîí ÐÔ «Î ñîöèàëüíîì
îáñëóæèâàíèè ãðàæäàí ïîæèëîãî âîçðàñòà è èíâàëèäîâ» ¹ 125-ÔÇ îò
1995 ã. îïðåäåëÿåò ñëåäóþùèå ôîðìû ñîöèàëüíîãî îáñëóæèâàíèÿ ïîæèëûõ
ñåìåé è èõ ÷ëåíîâ: íà äîìó (äëÿ ÷åãî ñîçäàþòñÿ îòäåëåíèÿ ñîöèàëüíîé ïî-
ìîùè íà äîìó), ïîëóñòàöèîíàðíîå îáñëóæèâàíèå (â îòäåëåíèÿõ äíåâíîãî
ïðåáûâàíèÿ è ò. ä.); ñðî÷íîå ñîöèàëüíîå îáñëóæèâàíèå (íåîòëîæíàÿ ïî-
ìîùü îäíîðàçîâîãî õàðàêòåðà); ñîöèàëüíî-êîíñóëüòàòèâíîå îáñëóæèâàíèå
(ïñèõîëîãè÷åñêàÿ, ñîöèàëüíî-ïðàâîâàÿ ïîääåðæêà è ò. ä.); ñîöèàëüíîå
îáñëóæèâàíèå â ôîðìå ðåàáèëèòàöèè ïîñëå òÿæåëî ïåðåæèòîé ñèòóàöèè;
ñòàöèîíàðíàÿ ôîðìà îáñëóæèâàíèÿ (â äîìàõ-èíòåðíàòàõ è äðóãèõ ñòàöèî-
íàðíûõ ó÷ðåæäåíèÿõ). Ñîöèàëüíàÿ ðàáîòà ñ ïîæèëûìè îñóùåñòâëÿåòñÿ â
öåíòðàõ ñîöèàëüíîãî îáñëóæèâàíèÿ (Ôîêèí, Ôîêèí, 2002). Â ÷àñòíîñòè, â
Ìîñêâå òàêóþ ðàáîòó îñóùåñòâëÿåò öåíòð «Ñîïðè÷àñòíîñòü» è ãóìàíèòàð-
íî-áëàãîòâîðèòåëüíûé öåíòð «Ñîñòðàäàíèå». Îñîáî ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü
ðàñøèðåíèå ñåòè îðãàíèçàöèé, îêàçûâàþùèõ ïîæèëûì ñîöèàëüíûå óñëóãè
íà äîìó, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò íàïðàâëåíèÿì ñîöèàëüíîé ðàáîòû çà ðóáåæîì.

Âàæíîå çíà÷åíèå â ñîöèàëüíîì ïëàíå èìååò âíåäðåíèå øèðîêî èñïîëü-
çóåìîé â ìèðå èäåè íåïðåðûâíîãî îáðàçîâàíèÿ â ïîæèëîì âîçðàñòå. Ýòîé
öåëè ñîîòâåòñòâóþò óíèâåðñèòåòû òðåòüåãî âîçðàñòà, ñîçäàþùèåñÿ âî âñåõ
ðåãèîíàõ Ðîññèè. Ðàñòåò ðîëü îáùåñòâåííûõ îáúåäèíåíèé è äîáðîâîëüöåâ â
îêàçàíèè ïîìîùè ïîæèëûì. Ñîçäàåòñÿ ñèñòåìà âçàèìîäåéñòâèÿ ãîñóäàðñò-
âåííûõ è îáùåñòâåííûõ ñòðóêòóð â ýòîé âàæíîé ðàáîòå. Ïîñòåïåííî ðàñ-
øèðÿåòñÿ ó÷àñòèå ñðåäñòâ ìàññîâîé èíôîðìàöèè â ñîçäàíèè ïîçèòèâíîãî
îòíîøåíèÿ îáùåñòâà ê ïðîáëåìàì ïîæèëûõ, ÷åìó ñïîñîáñòâóþò íåêîòîðûå
ïåðåäà÷è ðàäèîñòàíöèè «Ìàÿê», òåëåêàíàëîâ «Êóëüòóðà», «ÒÂÖ», «5 êà-
íàë» è äðóãèõ.

Áîëüøîå êîëè÷åñòâî ìåðîïðèÿòèé â Ðîññèè áûëî ñâÿçàíî ñ ïîäãîòîâêîé
è ïðîâåäåíèåì Ìåæäóíàðîäíîãî ãîäà ïîæèëîãî ÷åëîâåêà. Äëÿ óñèëåíèÿ ðà-
áîò â îáëàñòè ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè íàñåëåíèþ ñòàðøèõ âîçðàñòîâ è
âûïîëíÿÿ ðåøåíèå ÎÎÍ îá îáúÿâëåíèè 1999 ã. Ãîäîì ïîæèëîãî ÷åëîâåêà,
Ìèíèñòåðñòâîì çäðàâîîõðàíåíèÿ Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè è Ðîññèéñêîé àêà-
äåìèåé ìåäèöèíñêèõ íàóê áûëî äàíî óêàçàíèå (¹ 332-ó îò 16.04.1998) î
ïðîâåäåíèè Ïåðâîãî ðîññèéñêîãî ñúåçäà ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ, êîòîðûé
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ñîñòîÿëñÿ â Ñàìàðå 20—24 èþíÿ 1999 ã. Â ïîâåñòêå äíÿ ñúåçäà áîëüøîå
ìåñòî çàíÿëè âîïðîñû ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè. Ïîñëå åãî ïðîâåäåíèÿ â
èþëå 1999 ã. íà çàñåäàíèè îðãàíèçàöèîííîãî êîìèòåòà ïî ïðîâåäåíèþ â
Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè Ìåæäóíàðîäíîãî ãîäà ïîæèëûõ ëþäåé îáñóæäà-
ëèñü èòîãè ýòîãî ñúåçäà è ïðîåêò äîêëàäà Ìèíòðóäà è ñîöèàëüíîãî ðàçâè-
òèÿ ÐÔ, ïîäãîòîâëåííîãî ê 54-é ñåññèè Ãåíåðàëüíîé Àññàìáëåè ÎÎÍ (îê-
òÿáðü 1999 ã.), î ïðîâåäåííûõ â ðàìêàõ Ãîäà ìåðîïðèÿòèÿõ â Ðîññèè (Áîí-
äàðåíêî, 1999).

Â ðÿäå ãîðîäîâ, â òîì ÷èñëå â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå, àäìèíèñòðàöèåé ïðè-
íÿòû ñîöèàëüíûå ïðîãðàììû ïîìîùè ïîæèëûì (Ìàðóãèíà, 2000). Ñîñòîÿ-
íèå ðàáîò â ýòîì íàïðàâëåíèè áûëî ïðîàíàëèçèðîâàíî â äîêëàäå ãëàâíîãî
ãåðèàòðà Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà Ý. Ñ. Ïóøêîâîé «Ñîöèàëüíàÿ ïîëèòèêà â îòíî-
øåíèè ïîæèëûõ â Ðîññèè», ïðåäñòàâëåííîì íà 28-é Ìåæäóíàðîäíîé êîí-
ôåðåíöèè ïî ñîöèàëüíîìó áëàãîïîëó÷èþ, ïðîõîäèâøåé â 1998 ã. â Èåðóñà-
ëèìå. Â äîêëàäå îáñóæäàëèñü ìàòåðèàëû êðóãëîãî ñòîëà Ñîâåòà Ôåäåðàöèè
«Î êîíöåïòóàëüíûõ ïîäõîäàõ ê ðåøåíèþ ñîöèàëüíûõ ïðîáëåì ãðàæäàí
ñòàðøåãî ïîêîëåíèÿ â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè» è îïûò Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà,
ãäå áûëà ðàçðàáîòàíà ãîðîäñêàÿ öåëåâàÿ ïðîãðàììà «Ãåðèàòðè÷åñêàÿ ïî-
ìîùü íàñåëåíèþ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà». Â ÿíâàðå 1999 ã. â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå
ïðîõîäèëà ïåðâàÿ îáùåãîðîäñêàÿ êîíôåðåíöèÿ ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ ó÷-
ðåæäåíèé çäðàâîîõðàíåíèÿ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà «Ñîöèàëüíàÿ ðàáîòà â ó÷ðåæ-
äåíèÿõ çäðàâîîõðàíåíèÿ». Íà êîíôåðåíöèè ïîä÷åðêèâàëàñü âàæíàÿ ðîëü
âçàèìîäåéñòâèÿ ñîöèàëüíûõ ñëóæá ãîðîäà ñ ìåæäóíàðîäíûìè îðãàíèçàöèÿ-
ìè, â ÷àñòíîñòè îðãàíèçàöèåé «Âðà÷è áåç ãðàíèö», ïðåäñòàâèòåëè êîòîðîé
ðàññêàçàëè î ñâîåé ïðàêòè÷åñêîé ðàáîòå. Ñâîèì îïûòîì ðàáîòû äåëèëèñü
òàêæå ïðåäñòàâèòåëè Õðèñòèàíñêîãî ìåæöåðêîâíîãî äèàêîíè÷åñêîãî ñîâåòà
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà (Ìàðóãèíà, 1999).

Â 1999 ã. â ã. Êîëïèíî (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã) ïðîõîäèëà ïåðâàÿ Ìåæäóíà-
ðîäíàÿ êîíôåðåíöèÿ ïî ìåíäåæìåíòó â ãåðèàòðèè, â êîòîðîé îáñóæäàëèñü
ïðîáëåìû ìåíåäæìåíòà è ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì. Â ðàáîòå
êîíôåðåíöèè ïðèíÿëè ó÷àñòèå ïðåäñòàâèòåëè Øâåöèè, Ôèíëÿíäèè è ÑØÀ,
äåëèâøèåñÿ îïûòîì ðàáîòû, â òîì ÷èñëå â îáëàñòè ïîäãîòîâêè êàäðîâ. Îä-
íà èç íèõ, ïðîôåññîð èç ÑØÀ Äæ. Îâåðàëë, îòìåòèëà çíà÷èòåëüíûé ïðî-
ãðåññ â ðàçâèòèè ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè â Ðîññèè. Ìåðîïðèÿòèÿ, êîòîðûå
ïðîâîäèëèñü â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå â ðàìêàõ Ìåæäóíàðîäíîãî ãîäà ïîæèëîãî
÷åëîâåêà, îáñóæäàë òàêæå âî âðåìÿ ñâîåãî âèçèòà â Ñàíêò-Ïåòåðáóðã ïðåçè-
äåíò ÌÀÃÃ ïðîô. Ã. Ýíäðþñ, êîòîðûé ÿâëÿëñÿ îäíîâðåìåííî ñïåöèàëüíûì
ñîâåòíèêîì ÎÎÍ ïî ïðîâåäåíèþ Ìåæäóíàðîäíîãî ãîäà ïîæèëûõ. Îí
âñòðå÷àëñÿ ñ ðóêîâîäñòâîì ãîðîäà, ïîñåòèë Ãîðîäñêîé ãåðèàòðè÷åñêèé
öåíòð, çíàêîìèëñÿ ñ îðãàíèçàöèåé ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì â
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå è îòìåòèë çíà÷èòåëüíîå âíèìàíèå è ïîääåðæêó, êîòîðóþ
îêàçûâàåò àäìèíèñòðàöèÿ ãîðîäà ïîìîùè ïîæèëûì åãî æèòåëÿì. Â Ãîðîä-
ñêîì ãåðèàòðè÷åñêîì öåíòðå Ã. Ýíäðþñ âûñòóïèë ïåðåä âåäóùèìè ñïåöèà-
ëèñòàìè ãîðîäà ñ äîêëàäîì î ïðîâåäåíèè Ãîäà ïîæèëûõ è ñîâðåìåííûõ
ïðîáëåìàõ ãåðîíòîëîãèè.
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Ïëàí ìåðîïðèÿòèé ïî ïðîâåäåíèþ â 1999 ã. Ãîäà ïîæèëîãî ÷åëîâåêà îá-
ñóæäàëñÿ òàêæå íà ïðîâîäèâøåéñÿ â 1998 ã. â ßðîñëàâëå Ìåæäóíàðîäíîé
êîíôåðåíöèè ïî ïðîáëåìàì ïîæèëûõ, îðãàíèçîâàííîé ïî èíèöèàòèâå ãó-
áåðíàòîðà è ïðàâèòåëüñòâà ßðîñëàâñêîé îáëàñòè, Ìèíçäðàâà ÐÔ, Ìèíè-
ñòåðñòâà èíîñòðàííûõ äåë, Ìèíèñòåðñòâà òðóäà è ñîöèàëüíîãî ðàçâèòèÿ
ÐÔ, Ìåæâåäîìñòâåííîãî íàó÷íîãî ñîâåòà ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè ÌÇ
ÐÔ è ÐÀÌÍ, Ìåæðåãèîíàëüíîé àññîöèàöèè ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ ÐÔ,
àññîöèàöèè «Ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ ÐÔ». Â êîíôåðåíöèè ó÷àñòâîâàëè è
âûñòóïèëè ñ äîêëàäàìè ïðåäñòàâèòåëè Ñîâåòà Åâðîïû.

Ýòè æå âîïðîñû îáñóæäàëèñü â 1998 è 1999 ãã. â Ìîñêâå íà 3-é è 4-é
Ìåæäóíàðîäíûõ íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêèõ êîíôåðåíöèÿõ «Ïîæèëîé áîëüíîé.
Êà÷åñòâî æèçíè» ñ ó÷àñòèåì ñïåöèàëèñòîâ èç Ðîññèè, Óêðàèíû è Êàçàõñòà-
íà (Âîðîáüåâ, 1999). Íàðÿäó ñ âûñòóïëåíèÿìè ãåðîíòîëîãîâ, ãåðèàòðîâ, ñî-
öèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ ñëåäóåò îòìåòèòü âûñòóïëåíèå ðåôåðåíòà ÎÖÁÑÑ
Ìîñêîâñêîé ïàòðèàðõèè Â. À. Àíòèïåíêîâà («Õðèñòèàíñêèå óòåøåíèÿ â
ñòàð÷åñêîé íåìîùè»). Êàê óêàçûâàëîñü âûøå, ðîëü Öåðêâè â ïîìîùè ïîæè-
ëûì ëþäÿì òðóäíî ïåðåîöåíèòü. Âûñîêî îöåíèâàëàñü è äåÿòåëüíîñòü Êðàñ-
íîãî Êðåñòà â Ãîä ïîæèëîãî ÷åëîâåêà.

Â ñåíòÿáðå 1999 ã. Ìèíèñòåðñòâî òðóäà è ñîöèàëüíîãî ðàçâèòèÿ Ðîññèé-
ñêîé Ôåäåðàöèè ñîâìåñòíî ñ àäìèíèñòðàöèåé Ñàìàðñêîé îáëàñòè ïðîâåëè
Ìåæäóíàðîäíóþ êîíôåðåíöèþ «Âîçâåäåíèå „ìîñòîâ” ñîòðóäíè÷åñòâà ìåæ-
äó Ðîññèåé è ÅÑ â ðàçâèòèè ñîöèàëüíûõ ñëóæá íàêàíóíå íîâîãî òûñÿ÷åëå-
òèÿ» ïî èòîãàì ðåàëèçàöèè ïðîåêòà ÒÀÑÈÑ, ãäå îòìå÷àëàñü áîëüøàÿ ðàáîòà
ïî ðàçâèòèþ ñèñòåì ñîöèàëüíûõ ñëóæá äëÿ ïîæèëûõ ëþäåé è ïîäãîòîâêå
êàäðîâ ñ ïîìîùüþ ýêñïåðòîâ ÅÑ. Â íîÿáðå 1999 ã. â ÌÃÓ èì. Ì. Â. Ëîìî-
íîñîâà ïðîøëà Ìåæäóíàðîäíàÿ êîíôåðåíöèÿ «Äåìîãðàôè÷åñêèå è ñîöèàëü-
íî-ýêîíîìè÷åñêèå ïðîáëåìû ñòàðåíèÿ íàñåëåíèÿ» (Âòîðûå Âàëåíòååâñêèå
÷òåíèÿ).

Áûë ïðîâåäåí è ðÿä äðóãèõ ìåæäóíàðîäíûõ êîíôåðåíöèé â ðàçëè÷íûõ
ðåãèîíàõ Ðîññèè, â ÷àñòíîñòè IV Ìåæäóíàðîäíûé ñåìèíàð ïî ïðîáëåìàì
ïîæèëûõ «Ñàìàðñêèå ëåêöèè», à òàêæå Ïåðâàÿ Ìåæäóíàðîäíàÿ íàó÷-
íî-ïðàêòè÷åñêàÿ êîíôåðåíöèÿ «Ñîöèàëüíàÿ ðàáîòà íà ðóáåæå âåêîâ» â Íî-
âîñèáèðñêå (ôåâðàëü 2001 ã.) ñ ó÷àñòèåì ñïåöèàëèñòîâ èç Êàçàõñòàíà, Ãåð-
ìàíèè è Êàíàäû. Íà ýòîé êîíôåðåíöèè íàðÿäó ñ îáñóæäåíèåì ïðîáëåìû
ìåíåäæìåíòà â ñîöèàëüíîé ðàáîòå è ïîäãîòîâêå êàäðîâ ñîöèàëüíûõ ðàáîò-
íèêîâ ïðîõîäèë îáìåí îïûòîì ñîöèàëüíîé ðàáîòû â ðàçëè÷íûõ îáëàñòÿõ, â
÷àñòíîñòè ïðè îêàçàíèè ïîìîùè ïîæèëûì â Ãîðîäñêîì ãåðèàòðè÷åñêîì
öåíòðå. Â 2001 ã. â Àëòàéñêîì ãîñóäàðñòâåííîì óíèâåðñèòåòå â ðàìêàõ ïðî-
åêòà ôîíäà Ìàêàðòóðîâ «Ôîðìèðîâàíèå ñîöèàëüíûõ àòòèòþäîâ îáùåñòâà
ñòàðøåìó ïîêîëåíèþ» ïðîâåäåíà íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêàÿ êîíôåðåíöèÿ, ïî-
ñâÿùåííàÿ ñîöèàëüíûì ìåõàíèçìàì âîçäåéñòâèÿ ñèñòåìû ñîöèàëüíîé çà-
ùèòû íà àäàïòàöèþ ëèö ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà.

Â ìàå 2001 ã. ïðîøëà îðãàíèçîâàííàÿ Åâðîïåéñêèì ñîîáùåñòâîì â
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå êîíôåðåíöèÿ «Âêëþ÷åíèå, ïðîôèëàêòèêà, ðàçâèòèå. Ñî-
öèàëüíîå èçìåðåíèå â ôîêóñå». Íà êîíôåðåíöèè áûëè ïðåäñòàâëåíû ïðî-
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ãðàììû ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà ðàçëè÷íûõ ðåãèîíîâ Ðîññèè ñ ãî-
ñóäàðñòâàìè — ÷ëåíàìè ÅÝÑ. Â êîíôåðåíöèè ó÷àñòâîâàëè ïðåäñòàâèòåëè
ÅÝÑ, ÌÎÒ, ìèíèñòð òðóäà è ñîöèàëüíîãî ðàçâèòèÿ ÐÔ, ñïåöèàëèñòû èç Ðîñ-
ñèè, Øâåöèè, Äàíèè, Ôðàíöèè, Àíãëèè. Ñðåäè ïðî÷èõ âîïðîñîâ íà êîíôå-
ðåíöèè îáñóæäàëèñü ñòðóêòóðà ñîöèàëüíîãî îáñëóæèâàíèÿ è ñîäåéñòâèå
ðàçâèòèþ ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì â Ðîññèè. Ïîñîë ïðåäñòàâèòåëüñòâà
ÅÑ â Ìîñêâå Ð. Ðàéò ñîîáùèë, ÷òî èç 2.2 ìëðä åâðî, ïåðå÷èñëåííûõ ïî ïðî-
ãðàììå ÒÀÑÈÑ íà ãðàíòû â Ðîññèè, îêîëî ïîëîâèíû ïðåäíàçíà÷åíû íà
ïîääåðæêó ñîöèàëüíîãî ñåêòîðà. Ñ 1997 ã. âåäåòñÿ ïðîåêò «Áûñòðî» — ïëà-
íèðîâàíèå ìåäèöèíñêèõ óñëóã äëÿ ïîæèëûõ. Ôèíàíñîâóþ ïîääåðæêó ðàç-
âèòèþ ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè â Ðîññèè è äðóãèõ ñòðàíàõ ÑÍÃ îêàçûâàþò
è èçâåñòíûå ìåæäóíàðîäíûå ôîíäû, â òîì ÷èñëå ôîíä Ñîðîñà è ôîíä Ìàê-
àðòóðîâ. Òàê, èíñòèòóò «Îòêðûòîå îáùåñòâî» (ôîíä Ñîðîñà) îáúÿâèë î ñèñ-
òåìå ãðàíòîâ äëÿ îáó÷åíèÿ ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ èç Àçåðáàéäæàíà, Ãðó-
çèè, Êàçàõñòàíà, Êûðãûçñòàíà, Òàäæèêèñòàíà, Óçáåêèñòàíà è Ìîíãîëèè.

Áîëüøóþ ðàáîòó ïî ïðîâåäåíèþ â 1999 ã. Ìåæäóíàðîäíîãî ãîäà ïîæè-
ëûõ ëþäåé ïðîâåë Íàöèîíàëüíûé îðãàíèçàöèîííûé êîìèòåò ïðè Ïðàâè-
òåëüñòâå Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè, îáúåäèíèâøèé óñèëèÿ ôåäåðàëüíûõ è ðå-
ãèîíàëüíûõ îðãàíîâ âëàñòè, îáùåñòâåííûõ è ðåëèãèîçíûõ îðãàíèçàöèé.
Â íîÿáðå 2000 ã. Ðîññèÿ ïîäïèñàëà Åâðîïåéñêóþ ñîöèàëüíóþ õàðòèþ, ñî-
äåðæàùóþ ñòàòüþ î ïðàâå ïîæèëûõ ëþäåé íà ñîöèàëüíóþ çàùèòó; ñîçäàíà
Ìåæâåäîìñòâåííàÿ êîìèññèÿ ïî ðàòèôèêàöèè õàðòèè. Â îêàçàíèè ñîöèàëü-
íîé ïîìîùè ó÷àñòâóþò è îêîëî 7000 áëàãîòâîðèòåëüíûõ îðãàíèçàöèé è
ôîíäîâ. Íà îñíîâå èíèöèàòèâû ïîæèëûõ ëþäåé ñîçäàþòñÿ ãðóïïû ñàìîïî-
ìîùè è äðóãèå îáúåäèíåíèÿ, îêàçûâàþùèå âëèÿíèå íà ôîðìèðîâàíèå ïîëè-
òèêè ïî îòíîøåíèþ ê ïîæèëûì. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ îêîëî 16 òûñ. ñòðóêòóð
îêàçûâàþò ïîìîùü è óñëóãè ïîæèëûì ëþäÿì.

×òî êàñàåòñÿ ñîòðóäíè÷åñòâà â ðàìêàõ ÑÍÃ, òî ñëåäóåò îòìåòèòü ðàáîòó
Êîîðäèíàöèîííîãî êîìèòåòà ïî ïðîâåäåíèþ Ìåæäóíàðîäíîãî ãîäà ïîæè-
ëûõ ëþäåé ãîñóäàðñòâ — ó÷àñòíèêîâ ÑÍÃ, çàëîæèâøóþ îñíîâó äëÿ äàëü-
íåéøåãî âçàèìîäåéñòâèÿ ýòèõ ñòðàí â ðåøåíèè ïðîáëåì ïîæèëûõ ëþäåé.
Â ýòîì ïëàíå ñëåäóåò òàêæå îñîáî ïîä÷åðêíóòü âàæíîñòü ïðèíÿòèÿ Ìåæ-
ïàðëàìåíòñêîé àññàìáëååé ãîñóäàðñòâ — ó÷àñòíèêîâ ÑÍÃ Õàðòèè ïîæèëûõ
ëþäåé, ïðèçûâàþùåé «ïàðëàìåíòû è ïðàâèòåëüñòâà íåçàâèñèìûõ ãîñó-
äàðñòâ ñ÷èòàòü öåëüþ ñâîåé ïîëèòèêè ðàçðàáîòêó íàöèîíàëüíûõ ïðîãðàìì,
ïðèíÿòèå çàêîíîäàòåëüíûõ àêòîâ è ñîçäàíèå óñëîâèé, ïðè êîòîðûõ áûëè áû
óñòàíîâëåíû ïðàâà ïîæèëûõ ëþäåé íà äîñòîéíîå ñóùåñòâîâàíèå, áåçîïàñ-
íîñòü è ïðàêòè÷åñêóþ âîçìîæíîñòü ïîëíîé ðåàëèçàöèè ñâîåãî ÷åëîâå÷åñêî-
ãî ïîòåíöèàëà» (Áîíäàðåíêî, Ëàçàðåâà, 1999). Ñðåäè ïðàâ ïîæèëûõ ëþäåé,
ïåðå÷èñëåííûõ â ýòîì äîêóìåíòå, ìîæíî íàçâàòü ïðàâî íà òðóä, îáùåå è
ïðîôåññèîíàëüíîå îáðàçîâàíèå, áåñïëàòíîå ìåäèöèíñêîå îáñëóæèâàíèå,
àêòèâíîå ó÷àñòèå â æèçíè îáùåñòâà è ñîçäàíèå äîáðîâîëüíûõ îðãàíèçàöèé,
çàùèùàþùèõ èíòåðåñû ïîæèëûõ ëþäåé. Âñå ýòî ñîîòâåòñòâóåò Ïðèíöèïàì
ÎÎÍ. Ïðîáëåìû ïîæèëûõ ëþäåé, æèâóùèõ â ñòðàíàõ ÑÍÃ, îñâåùàåò òåëå-
ðàäèîêîìïàíèÿ «Ìèð», âåùàþùàÿ íà ãîñóäàðñòâà Ñîäðóæåñòâà.
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Â öåëîì ìîæíî êîíñòàòèðîâàòü, ÷òî ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî â
îáëàñòè ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè ïðèâåëî ê ïîëîæèòåëüíûì ñäâèãàì â ãî-
ñóäàðñòâåííîé ïîëèòèêå â îòíîøåíèè ïîæèëûõ ëþäåé â Ðîññèè. Ñ ó÷åòîì
ìåæäóíàðîäíîãî îïûòà ðàçâèâàåòñÿ ãîñóäàðñòâåííàÿ ñèñòåìà ñîöèàëüíîãî
îáñëóæèâàíèÿ ïîæèëûõ. Â îêàçàíèè ñîöèàëüíîé ïîìîùè ó÷àñòâóþò íåãîñó-
äàðñòâåííûå ñòðóêòóðû. Íà îñíîâå èíèöèàòèâû ïîæèëûõ ëþäåé ñîçäàþòñÿ
ãðóïïû ñàìîïîìîùè è äðóãèå îáúåäèíåíèÿ, îêàçûâàþùèå âëèÿíèå íà ôîð-
ìèðîâàíèå ïîëèòèêè ïî îòíîøåíèþ ê ïîæèëûì. Îäíàêî ÿñíî, ÷òî âíåäðå-
íèå Ïðèíöèïîâ ÎÎÍ â æèçíü â íàøåé ñòðàíå — ýòî äëèòåëüíûé ïðîöåññ,
òðåáóþùèé çíà÷èòåëüíûõ óñèëèé è ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà.

21.7. ÏÅÐÑÏÅÊÒÈÂÛ ÌÅÆÄÓÍÀÐÎÄÍÎÃÎ ÑÎÒÐÓÄÍÈ×ÅÑÒÂÀ

Â ÃÅÐÎÍÒÎËÎÃÈÈ

Ïðîùàé, íàäåæä âåëèêîå âðàíüå.
Îïîìíèñü, ìèð, ïîêà åùå íå ïîçäíî!

Àíäðåé Âîçíåñåíñêèé

Â ïðåäûäóùèõ ðàçäåëàõ ãëàâû áûëè ðàññìîòðåíû èñòîðèÿ è ñîâðåìåí-
íîå ñîñòîÿíèå ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà â ãåðîíòîëîãèè ïî îñíîâ-
íûì íàïðàâëåíèÿì. Íà ïðèìåðå Ðîññèè ïîêàçàíî, êàê òàêîå ñîòðóäíè÷åñòâî
ñïîñîáñòâóåò ðàçâèòèþ ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè íà íàöèîíàëüíîì óðîâíå.
Áëàãîäàðÿ åìó îòå÷åñòâåííûå ñïåöèàëèñòû íå òîëüêî ïîëó÷àþò èíôîðìà-
öèþ î ñîñòîÿíèè ãåðîíòîëîãèè â ìèðå è áîãàòûé îïûò äëÿ ïîñëåäóþùåãî
èñïîëüçîâàíèÿ â Ðîññèè, íî è ìîãóò ïåðåäàòü êîëëåãàì ñâîè ñîáñòâåííûå
äîñòèæåíèÿ â îòäåëüíûõ îáëàñòÿõ, à òàêæå âëèÿòü íà ïðèíÿòèå íà ìåæäóíà-
ðîäíîì óðîâíå âàæíûõ ðåøåíèé, íåîáõîäèìûõ äëÿ óëó÷øåíèÿ êà÷åñòâà
æèçíè ïîæèëûõ ëþäåé.

Ïðåäñòàâëåííàÿ èíôîðìàöèÿ ïîçâîëÿåò îöåíèòü óðîâåíü ñîòðóäíè÷åñò-
âà, âûäåëèòü íåðåøåííûå ïðîáëåìû è íàìåòèòü ïåðñïåêòèâû äàëüíåéøåãî
ðàçâèòèÿ ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà ðîññèéñêèõ ãåðîíòîëîãîâ, íà-
ïðàâëåííîãî â êîíå÷íîì ñ÷åòå íà óëó÷øåíèå êà÷åñòâà æèçíè ïîæèëûõ ëþ-
äåé. Ïðè ýòîì âàæíûì ìîìåíòîì ÿâëÿåòñÿ èñïîëüçîâàíèå çàðóáåæíîãî
îïûòà ñ ó÷åòîì îáùèõ ñîöèàëüíî-ýêîíîìè÷åñêèõ è ïîëèòè÷åñêèõ ðåàëèé
Ðîññèè è çàðóáåæíûõ ñòðàí. Ýòîò ïðèíöèï îñîáåííî âàæåí â íàñòîÿùèé
ìîìåíò, êîãäà íàøà ñòðàíà íàõîäèòñÿ íà ñòàäèè ïåðåõîäà ê îòêðûòîìó
ãðàæäàíñêîìó îáùåñòâó ñ ðûíî÷íîé ýêîíîìèêîé, èìåþùåé íàðÿäó ñ ïîëî-
æèòåëüíûìè ÷åðòàìè è ðÿä ñîöèàëüíî íåãàòèâíûõ ìîìåíòîâ. Ïîýòîìó âàæ-
íî çíàòü, êàê ðåøàþòñÿ ãåðîíòîëîãè÷åñêèå ïðîáëåìû â ñòðàíàõ Çàïàäà, à
òàêæå ñòðàíàõ ñ ïåðåõîäíîé ýêîíîìèêîé, ïðåæäå âñåãî ñòðàíàõ ÑÍÃ.

Â îðãàíèçàöèîííîì ïëàíå, íà÷èíàÿ ñ 50-õ ãã., îòå÷åñòâåííàÿ ãåðîíòîëî-
ãèÿ ïðîøëà çíà÷èòåëüíûé ïóòü (ñì. ãëàâó 22, à òàêæå Àíèñèìîâ, 2003). Îñî-
áî ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî, íåñìîòðÿ íà òðóäíîñòè ïåðåõîäíîãî ïåðèîäà â
íàøåé ñòðàíå, ðîññèéñêîé ãåðîíòîëîãèè óäàëîñü ïðîéòè ýòàï îðãàíèçàöèîí-
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íîãî îôîðìëåíèÿ è âîññòàíîâèòü è ðàçâèòü ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî
â ðàçëè÷íûõ íàïðàâëåíèÿõ.

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî â ñòðóêòóðå îòäåëüíûõ îáùåñòâ åñòü ñïåöè-
àëüíûå ãðóïïû èëè êîìèòåòû, îòâåòñòâåííûå çà óñòàíîâëåíèå ñâÿçåé ñ äðó-
ãèìè íàöèîíàëüíûìè è ìåæäóíàðîäíûìè îáúåäèíåíèÿìè, ïðàâèòåëüñò-
âåííûìè è íåïðàâèòåëüñòâåííûìè îðãàíèçàöèÿìè, çàíÿòûìè ïðîáëåìàìè
ïîæèëûõ ëþäåé. Â òî æå âðåìÿ ñâÿçü Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ïðè
Ðîññèéñêîé àêàäåìèè íàóê ñ ïîäîáíûìè îðãàíèçàöèÿìè äàæå â ïðåäåëàõ
Ðîññèè íàëàæåíà íåäîñòàòî÷íî. Ýòî êàñàåòñÿ ñâÿçåé ñ çàêîíîäàòåëüíûìè è
èñïîëíèòåëüíûìè îðãàíàìè Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè, â òîì ÷èñëå ñ Ìèíè-
ñòåðñòâîì èíîñòðàííûõ äåë, Ìèíèñòåðñòâîì çäðàâîîõðàíåíèÿ è ñîöèàëü-
íîé çàùèòû, èãðàþùèìè âàæíóþ ðîëü â ìåæäóíàðîäíîì ñîòðóäíè÷åñòâå.
Ñëåäóåò óêðåïèòü ñâÿçè Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ ñ íåïðàâèòåëü-
ñòâåííûìè îðãàíèçàöèÿìè Ðîññèè, âêëþ÷àÿ îáúåäèíåíèÿ ñîöèîëîãîâ,
àññîöèàöèè ïîæèëûõ ëþäåé è äîáðîâîëü÷åñêèå îáúåäèíåíèÿ, îêàçûâàþùèå
ïîìîùü ïîæèëûì. Íåîáõîäèìî óêðåïëåíèå ñîòðóäíè÷åñòâà Ãåðîíòîëî-
ãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ ñî ñðåäñòâàìè ìàññîâîé èíôîðìàöèè, à òàêæå
óñòàíîâëåíèå ïîñòîÿííûõ ïåðñïåêòèâíûõ îòíîøåíèé ñ ôèíàíñîâûìè ñïîí-
ñîðàìè.

Âàæíûì øàãîì óêðåïëåíèÿ ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà ÿâèëñÿ
ïðèåì Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ â ÌÀÃÃ è âêëþ÷åíèå â åå ñòðóê-
òóðû, â òîì ÷èñëå â ñåêöèè Åâðîïåéñêîãî ðåãèîíàëüíîãî îòäåëåíèÿ. Â íà-
ñòîÿùåå âðåìÿ íåîáõîäèìà àêòèâèçàöèÿ ýòèõ ñâÿçåé ñ áîëüøèì âî-
âëå÷åíèåì ðîññèéñêèõ ïðåäñòàâèòåëåé â ñòðóêòóðàõ ÌÀÃÃ â ðàçðàáîòêó
ñîâìåñòíûõ ïðîãðàìì, â îñîáåííîñòè íà ðåãèîíàëüíîì óðîâíå, ñ ó÷àñòèåì
ïðåäñòàâèòåëåé Ñîâåòà Åâðîïû è ÅÑ. Öåëåñîîáðàçíî òàêæå óêðåïëåíèå
ñîòðóäíè÷åñòâà ñ Ðåãèîíàëüíûì îòäåëåíèåì Àçèè è Îêåàíèè â ÌÀÃÃ.
Æåëàòåëüíî ÷àùå ïðèãëàøàòü ýêñïåðòîâ ÌÀÃÃ äëÿ îáñóæäåíèÿ íàó÷íûõ è
ïðàâèòåëüñòâåííûõ ïðîãðàìì íà ðàçíûõ óðîâíÿõ. Íàðÿäó ñ ÷ëåíñòâîì â
ÌÀÃÃ Ãåðîíòîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî ÐÀÍ ñòàëî óñòàíàâëèâàòü ñâÿçè ñ äðó-
ãèìè ìåæäóíàðîäíûìè îðãàíèçàöèÿìè. Îäíàêî ñâÿçè ýòè, ê ñîæàëåíèþ,
åùå íîñÿò âî ìíîãîì ôîðìàëüíûé õàðàêòåð è íóæäàþòñÿ â ðàñøèðåíèè è
óêðåïëåíèè. Ïðåæäå âñåãî ýòî êàñàåòñÿ âåäóùèõ ìåæäóíàðîäíûõ îáúåäè-
íåíèé.

Çà ïîñëåäíèå ãîäû äîñòèãíóò îïðåäåëåííûé ïðîãðåññ â óñòàíîâëåíèè
ñâÿçåé Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ è ñ äðóãèìè íàöèîíàëüíûìè ãå-
ðîíòîëîãè÷åñêèìè îáúåäèíåíèÿìè. Ïðåæäå âñåãî ýòî êàñàåòñÿ ñâÿçåé ñ ãå-
ðîíòîëîãàìè ÑÍÃ. Âîññòàíîâëåíû ñâÿçè ñ ãåðîíòîëîãàìè Óêðàèíû, Áå-
ëîðóññèè, Êàçàõñòàíà è Óçáåêèñòàíà, íàëàæèâàþòñÿ ïîñòåïåííî è ñâÿçè ñ
ãåðîíòîëîãàìè äðóãèõ ñòðàí-÷ëåíîâ ÑÍÃ. Îäíàêî ýòî ñîòðóäíè÷åñòâî òðå-
áóåò îðãàíèçàöèîííîãî óêðåïëåíèÿ. Òàêîå óêðåïëåíèå âîçìîæíî êàê «íà-
âåðõó» — íà óðîâíå ðóêîâîäÿùèõ ñòðóêòóð ÑÍÃ, òàê è «âíèçó» — ïóòåì
óñòàíîâëåíèÿ «ãîðèçîíòàëüíûõ ñâÿçåé» ãåðîíòîëîãîâ îòäåëüíûõ ñòðàí. Íà
óðîâíå ðóêîâîäÿùèõ ñòðóêòóð ÑÍÃ öåëåñîîáðàçíûì áûëî áû ñîçäàíèå Êî-
îðäèíàöèîííîãî êîìèòåòà ïî ïðîáëåìàì ïîæèëûõ, ïîäîáíîãî ñóùåñòâîâàâ-
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øåìó â ðàìêàõ ÑÝÂ. Ïåðñïåêòèâíîñòü ñîçäàíèÿ òàêîãî îðãàíà äîêàçàíà
ïëîäîòâîðíîé ðàáîòîé ïîäîáíîãî êîìèòåòà ïî ïðîâåäåíèþ Ãîäà ïîæèëûõ
ëþäåé â ñòðàíàõ ÑÍÃ. Âàæíûì óñëîâèåì óêðåïëåíèÿ «ãîðèçîíòàëüíûõ ñâÿ-
çåé» ÿâëÿåòñÿ ñîäåéñòâèå ñîçäàíèþ â îòäåëüíûõ ñòðàíàõ ÑÍÃ íàöèîíàëü-
íûõ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ àññîöèàöèé è èõ âñòóïëåíèþ â ÌÀÃÃ è äðóãèå ãëî-
áàëüíûå îáúåäèíåíèÿ ïî ïðîáëåìàì ïîæèëûõ. Â ñâîþ î÷åðåäü ÷ëåíñòâî
âñåõ ñòðàí ÑÍÃ â ÌÀÃÃ áóäåò óêðåïëÿòü èõ ñâÿçè ìåæäó ñîáîé. Óêðåïëå-
íèþ ñîòðóäíè÷åñòâà ïî ïðîáëåìàì ïîæèëûõ â ðàìêàõ ÑÍÃ ìîãóò ñïîñîáñò-
âîâàòü ñðåäñòâà ìàññîâîé èíôîðìàöèè, êîòîðûå ìîãóò ïîâëèÿòü íà îáùå-
ñòâåííîå ìíåíèå â ïîëüçó òàêîãî ñîòðóäíè÷åñòâà.

Îïèñàííûå âûøå ïîäõîäû ìîãóò áûòü èñïîëüçîâàíû è äëÿ âîññòàíîâëå-
íèÿ ñâÿçåé ñî ñòðàíàìè Áàëòèè, Öåíòðàëüíîé è Âîñòî÷íîé Åâðîïû, à òàêæå
ÊÍÐ è äðóãèìè ñòðàíàìè áûâøåãî ñîöèàëèñòè÷åñêîãî ëàãåðÿ. Âàæíî íàëà-
äèòü êàê ìåæïðàâèòåëüñòâåííîå ñîòðóäíè÷åñòâî äëÿ ïîäãîòîâêè îáùèõ ñî-
ãëàøåíèé ïî ïðàâàì ïîæèëûõ, òàê è ñîòðóäíè÷åñòâî íåïðàâèòåëüñòâåííûõ
îðãàíèçàöèé. Îñîáåííî ïåðñïåêòèâíî ñîòðóäíè÷åñòâî ðåãèîíàëüíûõ îáúå-
äèíåíèé ãåðîíòîëîãîâ Ðîññèè ñ ãåðîíòîëîãàìè ïðèãðàíè÷íûõ ãîñóäàðñòâ
äëÿ ðåøåíèÿ îáùèõ ïðîáëåì ïîæèëûõ, ñâÿçàííûõ ñ ýòíè÷åñêèìè è ãåîãðà-
ôè÷åñêèìè îñîáåííîñòÿìè, à òàêæå ýêîíîìè÷åñêèìè ôàêòîðàìè ïåðåõîäíî-
ãî ïåðèîäà.

Áåçóñëîâíû äîñòèæåíèÿ ðîññèéñêèõ ãåðîíòîëîãîâ â ñîçäàíèè èíôîðìà-
öèîííîé áàçû ñîòðóäíè÷åñòâà. Çà ïîñëåäíèå ãîäû â Ðîññèè ñòàëè âûïóñêàòü
íàó÷íûå, íàó÷íî-ïîïóëÿðíûå æóðíàëû è èíôîðìàöèîííûå áþëëåòåíè ïî
ïðîáëåìàì ïîæèëûõ. Â èõ ðåäàêöèîííûå ñîâåòû âõîäÿò çàðóáåæíûå ñïåöè-
àëèñòû. Ïóáëèêóåìûå ìàòåðèàëû ñîäåðæàò öåííóþ èíôîðìàöèþ î ìåæäó-
íàðîäíîì ñîòðóäíè÷åñòâå â ãåðîíòîëîãèè. Â ñâîþ î÷åðåäü îòå÷åñòâåííûå
ãåðîíòîëîãè âõîäÿò â ðåäàêöèîííûå ñîâåòû çàðóáåæíûõ æóðíàëîâ è ïóáëè-
êóþò â íèõ ñòàòüè î ñîñòîÿíèè è ðàçâèòèè îòå÷åñòâåííîé ãåðîíòîëîãèè â
ðàçëè÷íûõ îáëàñòÿõ. Ñëåäóåò îòìåòèòü, îäíàêî, ÷òî â îòå÷åñòâåííûõ æóð-
íàëàõ ïóáëèêóåòñÿ ñðàâíèòåëüíî ìàëî èíôîðìàöèè î ðàáîòå äðóãèõ îáúåäè-
íåíèé ïî ïðîáëåìàì ïîæèëûõ êàê â íàøåé ñòðàíå, òàê è çà ðóáåæîì. Íåîá-
õîäèìî óâåëè÷èòü êîëè÷åñòâî ïóáëèêóåìûõ ðåöåíçèé íà êíèãè, îñîáåííî
çàðóáåæíûå; ñòàòåé, â òîì ÷èñëå ðåäàêöèîííûõ, ñ îïèñàíèåì çàðóáåæíîãî
îïûòà ðåøåíèÿ ïðîáëåì ïîæèëûõ ëþäåé; ñòàòåé çàðóáåæíûõ àâòîðîâ.

Íåäîñòàòî÷íîå âíèìàíèå â îòå÷åñòâåííûõ æóðíàëàõ óäåëÿåòñÿ ïåðñïåê-
òèâàì ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà ãåðîíòîëîãîâ ÑÍÃ. Ìåæäó òåì ðîëü
èíôîðìàöèè â óñòàíîâëåíèè ñâÿçåé ìåæäó ðàçëè÷íûìè ñïåöèàëèñòàìè
òðóäíî ïåðåîöåíèòü. Íåäàðîì àìåðèêàíñêèå ãåðîíòîëîãè, ñòðåìÿñü ê ìåæ-
äèñöèïëèíàðíîìó ñîòðóäíè÷åñòâó, ïåðâîé ñâîåé çàäà÷åé ñ÷èòàëè îñíîâà-
íèå æóðíàëà ïî äàííîìó íàó÷íîìó íàïðàâëåíèþ. Â äåëå îáúåäèíåíèÿ ãå-
ðîíòîëîãîâ ÑÍÃ òàêóþ ðîëü ìîã áû ñûãðàòü «Âåñòíèê Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî
îáùåñòâà ÐÀÍ». Ó÷èòûâàÿ ïîïóëÿðíîñòü äàííîãî èçäàíèÿ, öåëåñîîáðàçíî
ñäåëàòü «Âåñòíèê» öåíòðîì èíôîðìàöèîííûõ ñâÿçåé ãåðîíòîëîãîâ ÑÍÃ.
Íåîáõîäèìî ââåñòè â íåì ðóáðèêó, ñîäåðæàùóþ èíôîðìàöèþ ïî ñòðàíàì
ÑÍÃ, ïðèãëàøàòü ê ñîòðóäíè÷åñòâó ñ æóðíàëîì ãåðîíòîëîãîâ ñòðàí ÑÍÃ.
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Â öåëîì íàäî áîëüøå âíèìàíèÿ óäåëÿòü ñðåäñòâàì ìàññîâîé èíôîðìàöèè.
Äëÿ îáìåíà îáúåêòèâíîé èíôîðìàöèåé âàæíî ðàçðàáîòàòü è èñïîëüçîâàòü
ñòàíäàðòíûå îïðåäåëåíèÿ è òåðìèíû.

Â îòíîøåíèè èñïîëüçîâàíèÿ ýëåêòðîííûõ ñðåäñòâ ìàññîâîé èíôîðìà-
öèè â íàøåé ñòðàíå ñäåëàíû òîëüêî ïåðâûå øàãè. Íåêîòîðûå àññîöèàöèè, â
òîì ÷èñëå Ãåðîíòîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî ÐÀÍ, îðãàíèçîâàëè ñîáñòâåííûå
âåá-ñàéòû â Èíòåðíåòå. Îäíàêî øèðîêîãî ïðåäñòàâèòåëüñòâà ðàçëè÷íûõ îð-
ãàíèçàöèé ïî äàííîé ïðîáëåìå ïîêà íåò, êàê íåò ïîêà è ñåðüåçíûõ áàç äàí-
íûõ ïî ãåðîíòîëîãèè. Íå îðãàíèçîâàíû ïîêà èíôîðìàöèîííûå ñåòè ãåðîí-
òîëîãîâ ñòðàí ÑÍÃ.

Â îáëàñòè ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà â íàó÷íûõ èññëåäîâàíèÿõ
ïî ãåðîíòîëîãèè õàðàêòåðíûì ÿâëÿåòñÿ óâåëè÷åíèå ó÷àñòèÿ îòå÷åñòâåííûõ
ñïåöèàëèñòîâ â çàðóáåæíûõ ôîðóìàõ, à òàêæå ïðîâåäåíèå êðóïíûõ ìåæäó-
íàðîäíûõ ôîðóìîâ â Ðîññèè, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î ðîñòå ìåæäóíàðîäíîãî
àâòîðèòåòà ðîññèéñêèõ ó÷åíûõ. Îäíàêî ñòåïåíü ó÷àñòèÿ îòå÷åñòâåííûõ ñïå-
öèàëèñòîâ ðàçëè÷íûõ ðåãèîíîâ è ó÷ðåæäåíèé ÿâëÿåòñÿ êðàéíå íåðàâíîìåð-
íîé. Ïðåîáëàäàþò ó÷åíûå èç Ìîñêâû è Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà, â ïåðâóþ î÷å-
ðåäü èç âåäóùèõ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ öåíòðîâ è èíñòèòóòîâ ÐÀÍ è ÐÀÌÍ.
Áåçóñëîâíî, ñëåäóåò àêòèâèçèðîâàòü ó÷àñòèå â ñîòðóäíè÷åñòâå ó÷åíûõ âó-
çîâ è ïðàêòè÷åñêèõ ëå÷åáíî-ïðîôèëàêòè÷åñêèõ ó÷ðåæäåíèé. Íåðàâíîìåðíî
ó÷àñòèå è â ðàçëè÷íûõ íàïðàâëåíèÿõ íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé. Íàèáîëüøèì
íà ìåæäóíàðîäíûõ ôîðóìàõ ÿâëÿåòñÿ ïðåäñòàâèòåëüñòâî ñïåöèàëèñòîâ, çà-
íÿòûõ ôóíäàìåíòàëüíûìè ïðîáëåìàìè ãåðîíòîëîãèè, íåñêîëüêî ìåíüøå —
êëèíè÷åñêîé ãåðîíòîëîãèåé. Ñðàâíèòåëüíî ìàëî îòå÷åñòâåííûõ ñîîáùåíèé
íà ìåæäóíàðîäíûõ ôîðóìàõ, ïîñâÿùåííûõ ïðîáëåìàì ïîäãîòîâêè êàäðîâ,
îðãàíèçàöèè ãåðèàòðè÷åñêîé ñëóæáû è ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè. Ñëåäóåò
îòìåòèòü, ÷òî î÷åíü ìàëî ïðîâîäèòñÿ ñîâìåñòíûõ ðàáîò ñ çàðóáåæíûìè èñ-
ñëåäîâàòåëÿìè, â òîì ÷èñëå èç ñòðàí ÑÍÃ.

Â òî æå âðåìÿ ïî îòäåëüíûì íàïðàâëåíèÿì èññëåäîâàíèé, â ÷àñòíîñòè
ïî ïðîáëåìàì «Ðàê è ñòàðåíèå» è «Ðîëü ïåïòèäíûõ áèîðåãóëÿòîðîâ â ïðî-
ôèëàêòèêå ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ», ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî
äîñòèãëî äîñòàòî÷íî âûñîêîãî óðîâíÿ — ïðîâîäèòñÿ ìíîãî ðàáîò ïî ñîâìå-
ñòíûì ïðîåêòàì, ðåçóëüòàòû êîòîðûõ ïóáëèêóþòñÿ â âåäóùèõ æóðíàëàõ è
îáñóæäàþòñÿ íà ìåæäóíàðîäíûõ êîíãðåññàõ. Ðàçðàáîòàííûå ïåïòèäíûå
ïðåïàðàòû âûçûâàþò èíòåðåñ íà ìåæäóíàðîäíûõ âûñòàâêàõ (Ìèõàéëîâà
è äð., 2005). Íåñëó÷àéíî íà VI Eâðîïåéñêîì êîíãðåññå ÌÀÃÃ ïðåäñåäàòå-
ëåì Áèîëîãè÷åñêîé ñåêöèè ÅÐÎ ÌÀÃÃ áûë èçáðàí ëèäåð â èññëåäîâàíèè
ïåïòèäíîé ðåãóëÿöèè ñòàðåíèÿ äèðåêòîð Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîãî èíñòèòóòà
áèîðåãóëÿöèè è ãåðîíòîëîãèè ÑÇÎ ÐÀÌÍ Â. Õ. Õàâèíñîí.

Íåäîñòàòî÷íûé â öåëîì óðîâåíü ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà â íàó÷-
íûõ èññëåäîâàíèÿõ îáóñëîâëåí ðàçëè÷íûìè îáñòîÿòåëüñòâàìè. Îäíèì èç íèõ
ÿâëÿåòñÿ íåõâàòêà ôèíàíñîâûõ ñðåäñòâ. Èç-çà ôèíàíñîâûõ òðóäíîñòåé íå âñå
îòå÷åñòâåííûå ñïåöèàëèñòû è äåëåãàòû ñòðàí ñ ïåðåõîäíîé ýêîíîìèêîé ìî-
ãóò ïðèåõàòü íà ìåæäóíàðîäíûå ñèìïîçèóìû è êîíãðåññû çà ðóáåæ. Òàê, èç
4086 äåëåãàòîâ 75 ñòðàí, ïðèåõàâøèõ íà 17-é êîíãðåññ ÌÀÃÃ â Âàíêóâåðå,
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Ðîññèþ ïðåäñòàâëÿëè 10 äåëåãàòîâ, Óêðàèíó è Àçåðáàéäæàí — ïî 4, Ãðó-
çèþ — 2. Òî æå êàñàåòñÿ äåëåãàòîâ ñòðàí Öåíòðàëüíîé è Âîñòî÷íîé Åâðîïû:
Ïîëüøè (4), ×åõèè (3), Ñëîâàêèè (8), Ðóìûíèè (7), òîãäà êàê èç Áåëüãèè, íà-
ïðèìåð, ïðèåõàëî 40 äåëåãàòîâ, èç Êèòàÿ — 155. Äðóãîé ïðè÷èíîé ÿâëÿåòñÿ
íåäîñòàòî÷íàÿ êîîðäèíàöèÿ èññëåäîâàíèé. Â òî æå âðåìÿ ó÷àñòèå â ìåæäóíà-
ðîäíûõ ñîâìåñòíûõ èññëåäîâàíèÿõ ïîçâîëÿåò ïðè ýêîíîìèè ñðåäñòâ âûéòè
íà ñîâðåìåííûé óðîâåíü ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ìåõàíèç-
ìîâ ñòàðåíèÿ, ñîâðåìåííûé óðîâåíü ïðîâåäåíèÿ ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ èññëå-
äîâàíèé ôàêòîðîâ ðèñêà ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ è ðàçðàáîòêó íîâûõ ìå-
òîäîâ äèàãíîñòèêè, ëå÷åíèÿ è ïðîôèëàêòèêè çàáîëåâàíèé, ñâÿçàííûõ ñî ñòà-
ðåíèåì. Â ýòîì ïëàíå öåëåñîîáðàçíî ó÷àñòèå â ìåæäóíàðîäíûõ ïðîåêòàõ,
ðàçðàáàòûâàåìûõ ÎÎÍ, ÂÎÇ è ðåãèîíàëüíûìè îðãàíèçàöèÿìè, â ÷àñòíîñòè
ÅÑ. Íåîáõîäèìî àêòèâíåå ó÷àñòâîâàòü â ìåæäóíàðîäíûõ ãðàíòàõ.

Êàê ñïðàâåäëèâî îòìå÷àþò Â. Â. Áåçðóêîâ è ñîàâò. (1988), áîëüøèíñòâî
ñîèñïîëíèòåëåé êîìïëåêñíûõ òåì ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè, ïðîâîäèâ-
øèõñÿ â ðàçëè÷íûõ ðåñïóáëèêàõ ÑÑÑÐ è ñòðàíàõ ñîöèàëèñòè÷åñêîãî ëàãå-
ðÿ, ñòðåìÿòñÿ ê âîññòàíîâëåíèþ íàó÷íûõ ñâÿçåé. Ïðèìåðîì ÿâëÿåòñÿ Èí-
ñòèòóò ãåðîíòîëîãèè ÀÌÍ Óêðàèíû, âîññòàíîâèâøèé òâîð÷åñêèå êîíòàêòû
ñ êîëëåãàìè èç óíèâåðñèòåòà Çåììåëüâåéñà (Áóäàïåøò), Ïõåíüÿíñêîãî îáúå-
äèíåííîãî ãîñïèòàëÿ Êðàñíîãî Êðåñòà (ÊÍÄÐ), Õîøèìèíñêèì èíñòèòóòîì
îõðàíû çäîðîâüÿ ñòàðûõ ëþäåé (Âüåòíàì), íåìåöêèìè ãåðîíòîëîãàìè. Îä-
íîâðåìåííî ðàñøèðÿþòñÿ ñâÿçè èíñòèòóòà ñ êîëëåãàìè èç ÑØÀ, ßïîíèè,
Èñïàíèè, Èçðàèëÿ, Ìàëüòû. Â òî æå âðåìÿ ìîæíî ñîãëàñèòüñÿ ñ ìíåíèåì
È. À. Ìàêñèìîâîé (1997) î òîì, ÷òî âîçîáíîâëåíèå òâîð÷åñêèõ êîíòàêòîâ
ìåæäó ðîññèéñêèìè ó÷åíûìè è ó÷åíûìè ñòðàí ÑÍÃ âûçûâàåò â íàñòîÿùåå
âðåìÿ îïðåäåëåííûå òðóäíîñòè, òàê êàê âçîðû ìíîãèõ ïðåäñòàâèòåëåé íàó-
êè áûâøèõ ñîþçíûõ ðåñïóáëèê óñòðåìëåíû íà Çàïàä. Òåì íå ìåíåå âîññòà-
íîâëåíèå è ðàçâèòèå òàêîãî ñîòðóäíè÷åñòâà ñòàíîâèòñÿ îáúåêòèâíîé íåîá-
õîäèìîñòüþ, îñîáåííî â ðàìêàõ ïðîèñõîäÿùåãî ïðîöåññà óêðåïëåíèÿ ñâÿ-
çåé ñòðàí-÷ëåíîâ ÑÍÃ.

Äëÿ ñîâìåñòíûõ èññëåäîâàíèé â ðàìêàõ ÑÍÃ íåîáõîäèìî óñèëåíèå íà-
ó÷íîé êîîðäèíàöèè â ðàìêàõ ñîçäàíèÿ ñîâìåñòíûõ íàó÷íûõ ñîâåòîâ è èõ
ïðîáëåìíûõ êîìèññèé, îðãàíèçàöèè öåëåâûõ ðàáî÷èõ ãðóïï, ñîâìåñòíûõ
ïðîåêòîâ ïî îáùèì ïðîáëåìàì (îäíîé èç íèõ ÿâëÿþòñÿ ïîñëåäñòâèÿ àâàðèè
íà ×åðíîáûëüñêîé ÀÝÑ) ïóòåì îðãàíèçàöèè ñåìèíàðîâ, êîíôåðåíöèé, ñèì-
ïîçèóìîâ, ðåãèîíàëüíûõ êîíãðåññîâ. Ñîâìåñòíî ó÷åíûå ñòðàí ÑÍÃ ìîãëè
áû ó÷àñòâîâàòü â ìåæäóíàðîäíûõ ïðîåêòàõ, íàïðèìåð â óïîìÿíóòûõ âûøå
ïðîåêòàõ èññëåäîâàíèÿ ñòàðåíèÿ ñåëüñêîãî íàñåëåíèÿ è ñòàðåíèÿ â êðóïíûõ
ãîðîäàõ. Ïåðñïåêòèâíûì ÿâëÿåòñÿ ó÷àñòèå â ìåæäóíàðîäíûõ ïðîåêòàõ ïî
èññëåäîâàíèþ ñòîëåòíèõ.

Âàæíûì âîïðîñîì îñòàåòñÿ ôèíàíñèðîâàíèå íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé ïî
ãåðîíòîëîãèè â Ðîññèè. Ïðåäëàãàåòñÿ èñïîëüçîâàòü ñ ýòîé öåëüþ êîíêóðñ-
íîå ôèíàíñèðîâàíèå ïðîåêòîâ â ðàìêàõ óæå ñóùåñòâóþùèõ ïðîãðàìì Ðîñ-
ñèéñêîãî ôîíäà ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé, Ðîññèéñêîãî ôîíäà ãóìà-
íèòàðíûõ èññëåäîâàíèé, Ìèííàóêè (Àíèñèìîâ, Ëàçåáíèê, 1997). Æåëàòåëü-
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íî ó÷àñòèå îòå÷åñòâåííûõ ãåðîíòîëîãîâ â êîíêóðñàõ ïðîåêòîâ, ôèíàíñèðóå-
ìûõ èç çàðóáåæíûõ èñòî÷íèêîâ.

Â æóðíàëå «Nature» â 2004 ã. îïóáëèêîâàí èíòåðåñíûé àíàëèç ñîîòíî-
øåíèÿ ðàñõîäîâ ðàçíûõ ñòðàí íà íàó÷íûå èññëåäîâàíèÿ è ñîîòâåòñòâóþùåé
«îòäà÷è» â âèäå íàó÷íûõ ïóáëèêàöèé (King, 2004). Àâòîð ïðîàíàëèçèðîâàë
äàííûå ïî 31 ñòðàíå, âêëþ÷àÿ ñòðàíû Áîëüøîé âîñüìåðêè è 15 ñòðàí Åâðî-
ïåéñêîãî ñîþçà. Îñîáûé èíòåðåñ ïðåäñòàâëÿåò îöåíêà ïîëîæåíèÿ äåë â ðîñ-
ñèéñêîé íàóêå ïî ñðàâíåíèþ ñ äðóãèìè ñòðàíàìè. Ïåðâîå ìåñòî â ìèðå ïî
÷èñëó ïóáëèêàöèé ïðîäîëæàþò çàíèìàòü ÑØÀ (37.46 è 34.86 % ïóáëèêà-
öèé ñîîòâåòñòâåííî çà 1993—1997 ãã. è 1997—2001 ãã.), çà íèìè ñëåäóþò
Âåëèêîáðèòàíèÿ (9.29 è 9.43 %), ßïîíèÿ (8.69 è 9.28 %) è Ãåðìàíèÿ (8.05 è
8.76 %). Ïî ýòîìó ïîêàçàòåëþ Ðîññèÿ (3.65 è 3.4 %) íàõîäèòñÿ ïðèìåðíî íà
óðîâíå Èòàëèè (3.67 è 4.05 %), è åå ñòðåìèòåëüíî äîãîíÿåò ÊÍÐ (2.06 è
3.18 %). Ïî êîëè÷åñòâó ññûëîê (öèòèðîâàíèþ), ñâèäåòåëüñòâóþùèõ î âàæ-
íîñòè ïóáëèêàöèè, çà óïîìÿíóòûå ïåðèîäû ïîðÿäîê ðàíæèðîâàíèÿ ëèäèðó-
þùèõ ñòðàí — ïðèìåðíî òàêîé æå, îäíàêî Ðîññèÿ (1.23 è 1.43 % âñåõ ññû-
ëîê) çíà÷èòåëüíî îòñòàåò îò ñòðàí Áîëüøîé âîñüìåðêè, íàõîäèòñÿ íà óðîâíå
Èçðàèëÿ (1.25 è 1.33 %) è íà÷èíàåò óñòóïàòü Êèòàþ (0.95 è 1.56 %). Ïî êî-
ëè÷åñòâó öèòèðîâàíèé â ðàñ÷åòå íà îäíó ïóáëèêàöèþ â âåäóùèõ 30 æóðíà-
ëàõ çà 1993—2002 ãã. Ðîññèÿ (0.40) çíà÷èòåëüíî óñòóïàåò âåäóùèì ñòðàíàì,
íàõîäèòñÿ íà óðîâíå Èíäèè (0.40), óñòóïàÿ Èðàíó (0.44) è Êèòàþ (0.51). Âå-
ñüìà èíôîðìàòèâíûì îêàçàëñÿ ïîêàçàòåëü ñîîòíîøåíèÿ «èíòåíñèâíîñòè
öèòèðîâàíèÿ» (êîëè÷åñòâî ññûëîê/óðîâåíü ÂÍÏ) è «èíòåíñèâíîñòè áëàãî-
ïîëó÷èÿ» (óðîâåíü ÂÍÏ íà äóøó íàñåëåíèÿ). Ïî ýòîìó ïîêàçàòåëþ áåçó-
ñëîâíûì ëèäåðîì ÿâëÿåòñÿ Øâåéöàðèÿ, çà íåé ñëåäóþò Øâåöèÿ è Èçðàèëü,
çàòåì ñòðàíû Áîëüøîé âîñüìåðêè (êðîìå Ðîññèè), à Ðîññèÿ íàõîäèòñÿ íà
óðîâíå Ïîðòóãàëèè. Âñå ýòî ñâèäåòåëüñòâóåò î òîì, ÷òî óðîâåíü íàó÷íûõ
èññëåäîâàíèé â çíà÷èòåëüíîé ñòåïåíè îïðåäåëÿåòñÿ òåì âíèìàíèåì è, ñîîò-
âåòñòâåííî, îáúåìîì ñðåäñòâ, êîòîðûé êàæäàÿ ñòðàíà âêëàäûâàåò â íàóêó.
Àâòîð ñïðàâåäëèâî îòìå÷àåò, ÷òî â Ðîññèè ïîñëå ðàñïàäà ÑÑÑÐ ðåçêî ñíè-
çèëñÿ îáúåì íàó÷íûõ èíâåñòèöèé. Õàðàêòåðíî, ÷òî â ïîñëåäíèå ãîäû íàðÿ-
äó ñ ãîñóäàðñòâåííûìè èíâåñòèöèÿìè âñå áîëüøå ñðåäñòâ â íàóêó âêëàäû-
âàåò ÷àñòíûé áèçíåñ, â îñîáåííîñòè â Âåëèêîáðèòàíèè, çàíèìàþùåé âòîðîå
ìåñòî ïîñëå ÑØÀ ïî îáúåìó íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé. Òàêèì îáðàçîì, ðîñò
ãîñóäàðñòâåííûõ è ÷àñòíûõ èíâåñòèöèé ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìûì óñëîâèåì
ðàçâèòèÿ íàóêè.

Êàê îòìåòèëà Êîëëåãèÿ Ìèíçäðàâà Ðîññèè, â îðãàíèçàöèè èññëåäîâàíèé
ïî ãåðîíòîëîãèè â Ðîññèè èìåþòñÿ íåäîñòàòêè. Ñðåäè íèõ âûäåëåíî îòñóò-
ñòâèå äîëæíîé êîîðäèíàöèè è êîìïëåêñèðîâàíèÿ èññëåäîâàíèé, âûïîëíÿå-
ìûõ â ó÷ðåæäåíèÿõ äðóãèõ âåäîìñòâ; íåäîñòàòî÷íûé îáúåì ôóíäàìåíòàëü-
íûõ èññëåäîâàíèé ïî èçó÷åíèþ ìîëåêóëÿðíîé è êëåòî÷íîé áèîëîãèè ñòàðåíèÿ,
ñâÿçàííûé ñ îãðàíè÷åííûì ôèíàíñèðîâàíèåì è îòñóòñòâèåì ñîâðåìåííîãî
îáîðóäîâàíèÿ; íåîáõîäèìîñòü ðàçðàáîòêè ñîâðåìåííûõ ìåòîäîâ äèàãíîñ-
òèêè ñòàðåíèÿ, ïðîôèëàêòèêè è ëå÷åíèÿ ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ, ðàç-
ðàáîòêè ìåäèöèíñêèõ ñòàíäàðòîâ (Î ñîñòîÿíèè..., 2002). Äëÿ ðåøåíèÿ âñåõ
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ýòèõ ïðîáëåì íåîáõîäèìî ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî. Êîëëåãèÿ Ìèí-
çäðàâà Ðîññèè ïîðó÷èëà Óïðàâëåíèþ ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà
Ìèíçäðàâà Ðîññèè ïîäãîòîâèòü èíôîðìàöèþ î ìåæäóíàðîäíîì îïûòå ïî
ðåøåíèþ ïðîáëåì ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè, à òàêæå âêëþ÷èòü â ïëàí ðà-
áîòû ìåðîïðèÿòèÿ ïî âçàèìîäåéñòâèþ ñ çàðóáåæíûìè îáùåñòâåííûìè îð-
ãàíèçàöèÿìè, ÎÎÍ, ÂÎÇ ñ öåëüþ îáìåíà èíôîðìàöèåé ïî ïðîáëåìàì ïî-
æèëûõ.

Â îáëàñòè ïîäãîòîâêè êàäðîâ ïðîèçâåäåí áîëüøîé îáúåì ðàáîòû. Ñî-
çäàíà íîðìàòèâíàÿ áàçà äëÿ ïðîâåäåíèÿ ó÷åáíîé ðàáîòû. Îäíàêî â îñíîâ-
íîì âåäåòñÿ ïîñëåäèïëîìíîå îáðàçîâàíèå, íåò ïîëíîãî öèêëà îáó÷åíèÿ ãå-
ðèàòðîâ, âêëþ÷àþùåãî êàê äîäèïëîìíîå (â âóçå), òàê è íåïðåðûâíîå ïîñëå-
äèïëîìíîå îáðàçîâàíèå.

Â öåëîì ïîäãîòîâêà ñïåöèàëèñòîâ â Ðîññèè åùå îòñòàåò îò óðîâíÿ íåêî-
òîðûõ ïåðåäîâûõ ñòðàí Çàïàäà, ÷òî ïîäòâåðæäàåòñÿ òàêæå ðåçóëüòàòàìè
îïèñàííîãî âûøå ãëîáàëüíîãî îïðîñà, ïðîâåäåííîãî ÂÎÇ ïðè ó÷àñòèè
Ìåæäóíàðîäíîé ôåäåðàöèè ìåäèöèíñêèõ ñòóäåí÷åñêèõ îðãàíèçàöèé (Keller
et al., 2002). Â òî æå âðåìÿ ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî â Ðîññèè âïåðâûå â ìèðå
ïðèçíàíà êàê íàó÷íàÿ ñïåöèàëüíîñòü «ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ».

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ âàæíåéøåé çàäà÷åé ÿâëÿåòñÿ ñîâåðøåíñòâîâàíèå äî-
äèïëîìíîé è ïîñëåäèïëîìíîé ïîäãîòîâêè ñïåöèàëèñòîâ è ïðèáëèæåíèå èõ
ê ìèðîâûì ñòàíäàðòàì. Â ÷àñòíîñòè, ìîæíî ñîãëàñèòüñÿ ñ È. Â. Ôîêèíûì
(2002), êîòîðûé ñ÷èòàåò óïóùåíèåì, ÷òî â Ãîñóäàðñòâåííîì îáðàçîâàòåëü-
íîì ñòàíäàðòå âûñøåãî ïðîôåññèîíàëüíîãî îáðàçîâàíèÿ ïî ñïåöèàëüíîñòè
03.13.00 «Ñîöèàëüíàÿ ïåäàãîãèêà» ïðîáëåìàì îêàçàíèÿ ïîìîùè ïîæèëûì
óäåëÿåòñÿ íåäîñòàòî÷íîå âíèìàíèå. Îá ýòèõ ïðîáëåìàì äàæå íå óïîìèíàåò-
ñÿ â òàêèõ êóðñàõ ýòîãî ñòàíäàðòà, êàê «Ñîöèàëüíàÿ ïîëèòèêà», «Ñîöèàëü-
íàÿ ïñèõîëîãèÿ», «Ìåòîäèêà è òåõíîëîãèÿ ðàáîòû ñîöèàëüíîãî ïåäàãîãà»,
«Îñíîâû ïñèõîëîãèè ñåìüè è ñåìåéíîãî êîíñóëüòèðîâàíèÿ».

Æåëàòåëüíî â ïðîöåññå âçàèìîäåéñòâèÿ ñ çàðóáåæíûìè ñòðàíàìè, â ÷à-
ñòíîñòè ñòðàíàìè Åâðîïåéñêîãî Ñîîáùåñòâà, çàêëþ÷èòü ñîãëàøåíèÿ î ñî-
òðóäíè÷åñòâå â ïîäãîòîâêå êàäðîâ è âîéòè â ìåæäóíàðîäíûå êîìèññèè ïî
óíèôèêàöèè ïîäãîòîâêè êàäðîâ äëÿ âçàèìíîãî ïðèçíàíèÿ äèïëîìîâ è ëè-
öåíçèé. Èñïîëüçóÿ çàðóáåæíûé îïûò, íåîáõîäèìî íàëàäèòü ñîâìåñòíóþ
ïîäãîòîâêó êàäðîâ ãåðîíòîëîãîâ ñòðàí ÑÍÃ, ðàçðàáîòàòü îáùèå ñòàíäàðòû
îáó÷åíèÿ, îðãàíèçîâàòü âçàèìíîå îáó÷åíèå ñïåöèàëèñòîâ, ìåæäóíàðîäíûå
øêîëû ãåðîíòîëîãîâ ÑÍÃ. Íåîáõîäèìî ó÷èòûâàòü çàðóáåæíûé îïûò ïðè
ñîâåðøåíñòâîâàíèè ãåðèàòðè÷åñêîé ñëóæáû. Ïðè ýòîì íàäî ó÷èòûâàòü îñî-
áåííîñòè ìåäèöèíñêîãî îáñëóæèâàíèÿ ïîæèëûõ, îòíîñÿùèõñÿ ê ðàçíûì ýò-
íè÷åñêèì ïîïóëÿöèÿì, ñåëüñêîìó è ãîðîäñêîìó íàñåëåíèþ. Â ýòîé îáëàñòè
ñëåäóåò âçàèìîäåéñòâîâàòü ñ ãåðîíòîëîãàìè ïðèãðàíè÷íûõ ñòðàí. Â ÷àñòíî-
ñòè, îïûò ïîäîáíîé ðàáîòû íàêîïëåí ãåðîíòîëîãàìè Óêðàèíû (×àéêîâñêàÿ,
2000). Íåîáõîäèìî èñïîëüçîâàíèå çàðóáåæíîãî îïûòà ïðè ðàçðàáîòêå ñòàí-
äàðòîâ ãåðèàòðè÷åñêîé îöåíêè è ëå÷åíèÿ ïîæèëûõ.

Çà ïîñëåäíèå ãîäû íàìåòèëñÿ ïðîãðåññ â ñîöèàëüíî-ãåðîíòîëîãè÷åñêîé
ðàáîòå â Ðîññèè. Ãîñóäàðñòâåííûå îðãàíû âëàñòè Ðîññèè ðåàëèçóþò ðÿä
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âàæíûõ ïðîãðàìì, ïåðåõîäÿ îò ìåòîäîâ ñîöèàëüíîãî îáåñïå÷åíèÿ ê ìåòî-
äàì ñîöèàëüíîé çàùèòû, êàê è â çàðóáåæíûõ ñòðàíàõ. Ïðè ýòîì Ðîññèÿ ó÷à-
ñòâóåò â ðàçðàáîòêå è ïðîâåäåíèè âàæíûõ ìåæäóíàðîäíûõ ìåðîïðèÿòèé
(íàïðèìåð, Ìåæäóíàðîäíîãî ãîäà ïîæèëîãî ÷åëîâåêà). Îäíàêî íàäî ñîâåð-
øåíñòâîâàòü íîðìàòèâíî-ïðàâîâóþ áàçó ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæè-
ëûì â Ðîññèè, êîòîðàÿ îòñòàåò îò ìèðîâîãî óðîâíÿ, à ìíîãèå ïðèíÿòûå çà-
êîíû íå èñïîëíÿþòñÿ èëè èñïîëíÿþòñÿ íåäîñòàòî÷íî ýôôåêòèâíî (Ïóøêî-
âà, Áåðèäçå, 2000).

Â Ðîññèè çíà÷èòåëüíî àêòèâèçèðîâàëàñü è Öåðêîâü â îêàçàíèè ïîìîùè
ïîæèëûì, à ïîæèëûå ñòàëè áîëåå àêòèâíî ó÷àñòâîâàòü â ðàáîòå Öåðêâè è
âîçðîæäåíèè ëó÷øèõ ðåëèãèîçíûõ òðàäèöèé, âêëþ÷àÿ íðàâñòâåííîå âîñïèòà-
íèå è ïî÷èòàíèå ðîäèòåëåé è ñòàðøèõ. Ïîÿâèëèñü ïîñâÿùåííûå ýòèì öåðêîâ-
íûì ïðîáëåìàì ïåðåäà÷è íà ðàäèî è òåëåâèäåíèè, êîòîðûå âåäóò ïðåäñòà-
âèòåëè Öåðêâè. Â ðàìêàõ ìíîãîïàðòèéíîé ñèñòåìû ìíîãèå ïàðòèè ñòàëè óäå-
ëÿòü âíèìàíèå ïðîáëåìàì ïîæèëûõ, ïîÿâèëàñü äàæå Ïàðòèÿ ïåíñèîíåðîâ.
Ñàìè ïîæèëûå îáðàçóþò ðàçíîîáðàçíûå àññîöèàöèè. Ñîçäàíû îðãàíèçàöèè
ñïåöèàëèñòîâ ïî ñîöèàëüíûì ïðîáëåìàì ïîæèëûõ, òàêèå êàê Ñîþç ñîöèàëü-
íûõ ïåäàãîãîâ è ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ, Àññîöèàöèÿ ðàáîòíèêîâ ñîöèàëü-
íûõ ñëóæá, Àññîöèàöèÿ ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ, Àññîöèàöèÿ ïðåïîäàâàòåëåé
âûñøèõ øêîë ñîöèàëüíîé ðàáîòû, Àññîöèàöèÿ êîëëåêòèâîâ âóçîâ è øêîë
ñîöèàëüíîé ðàáîòû è ò. ä. Ïîÿâèëèñü ïå÷àòíûå èçäàíèÿ ïåíñèîíåðîâ, ïðîáëå-
ìàì ïîæèëûõ ïîñâÿùàþòñÿ îòäåëüíûå ñòàòüè è ðåïîðòàæè â ñðåäñòâàõ ìàñ-
ñîâîé èíôîðìàöèè. Òàêèì îáðàçîì, ñòðóêòóðà ñèñòåìû ñîöèàëüíîé ðàáîòû ñ
ïîæèëûìè ïðèáëèæàåòñÿ ê ìèðîâûì ñòàíäàðòàì. Â òî æå âðåìÿ íàäî óñèëèòü
èñïîëüçîâàíèå çàðóáåæíîãî îïûòà. Íàïðèìåð, â ÑØÀ ìíîãî âíèìàíèÿ óäå-
ëÿåòñÿ ìåæïîêîëåííîìó ïîäõîäó. Â íàøåé ñòðàíå ýòîò ïîäõîä áûë âïåðâûå
èñïîëüçîâàí â òèìóðîâñêîì äâèæåíèè, êîãäà ïèîíåðû-òèìóðîâöû óõàæèâàëè
çà âåòåðàíàìè òðóäà è èíâàëèäàìè. Îäíàêî ïîñëå ðàñïàäà ÑÑÑÐ òèìóðîâñêàÿ
ðàáîòà ïðåêðàòèëàñü, è ëèøü â ñåðåäèíå 90-õ ãîäîâ â ñâÿçè ñ 50-ëåòèåì Ïîáå-
äû ñòàëà âîçðîæäàòüñÿ çàáîòà î âåòåðàíàõ. Ê ýòîìó âðåìåíè ïîÿâèëèñü íîâûå
îáùåñòâåííûå ìîëîäåæíûå îðãàíèçàöèè, ñòàëî øèðèòüñÿ äâèæåíèå âîëîíòå-
ðîâ. Ïî ïðèìåðó è â ñîòðóäíè÷åñòâå ñ àìåðèêàíñêèìè ñïåöèàëèñòàìè ñòàëè
ðàçðàáàòûâàòü ðàçëè÷íûå ïðîåêòû ñ ó÷àñòèåì ìîëîäåæè, â ÷àñòíîñòè ïðîåêò
«Ìîëîäåæíàÿ ñëóæáà ìèëîñåðäèÿ», «Ìåäèêî-ñîöèàëüíàÿ ïîìîùü ïîæèëûì
è ñòàðûì ëþäÿì — æåðòâàì íàñèëèÿ» è ò. ä. (Ôîêèí, 2002). Ýòè ïðîåêòû
ó÷àñòâîâàëè â êîíêóðñàõ ïðîãðàììû «Óêðåïëåíèå çäîðîâüÿ íàñåëåíèÿ Ðîñ-
ñèè» ïî íàïðàâëåíèþ «Ïîääåðæêà ïðîãðàìì ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè
ïîæèëûì è ñòàðûì ëþäÿì». Ýòè ïðîåêòû ïîëó÷èëè ïîääåðæêó èíñòèòóòà
«Îòêðûòîå îáùåñòâî» (ôîíä Ñîðîñà). Â ïîñëåäíåå âðåìÿ ïî ïðèìåðó ÑØÀ
è äðóãèõ ñòðàí Çàïàäà ñîöèàëüíàÿ ðàáîòà ñ ïîæèëûìè â Ðîññèè âñå áîëåå
ïðèîáðåòàåò öåëåíàïðàâëåííî èíäèâèäóàëüíûé õàðàêòåð, ó÷èòûâàþùèé
îñîáåííîñòè êàæäîãî ïîæèëîãî ÷åëîâåêà, åãî çäîðîâüÿ è ïñèõîëîãèè, ñîöè-
àëüíîãî è ñåìåéíîãî ïîëîæåíèÿ, îòíîøåíèé ñ ðîäíûìè è áëèçêèìè, êðóãà
èíòåðåñîâ. Âåäåòñÿ ðàáîòà ïî îðãàíèçàöèè ó÷åáû ðîäñòâåííèêîâ ïîæèëûõ
ëþäåé è âîëîíòåðîâ ïî óõîäó çà íèìè, à òàêæå ïî ñîçäàíèþ è ðàñøèðåíèþ
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ñèñòåìû îáðàçîâàíèÿ ïîæèëûõ, îðãàíèçàöèè èõ äîñóãà, óäîâëåòâîðåíèþ
èíòåðåñà ïîæèëûõ ê ðåëèãèè.

Àíàëèçèðóÿ â öåëîì ðîëü ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà â ðàçâèòèè
ãåðîíòîëîãèè â Ðîññèè, ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî ñ ó÷åòîì ìåæäóíàðîäíîãî
îïûòà è â ñîîòâåòñòâèè ñ ìåæäóíàðîäíûìè ñòàíäàðòàìè â íàøåé ñòðàíå ñî-
çäàíà áàçà äëÿ ïðîâåäåíèÿ íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé, ïîäãîòîâêè êàäðîâ, ðàáî-
òû ãåðèàòðè÷åñêîé ñëóæáû, îêàçàíèÿ ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì ëþäÿì.
Áîëüøóþ ðîëü â ýòîì ñûãðàëî îáðàçîâàíèå Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà
ÐÀÍ, åãî ñîòðóäíè÷åñòâî ñ ÌÀÃÃ, ñîçäàíèå ôåäåðàëüíûõ êîîðäèíèðóþùèõ
íàó÷íûõ ñîâåòîâ, ÐÍÈÈ ãåðîíòîëîãèè, ÑÏáÈÁÃ ÑÇÎ ÐÀÌÍ, ìåæäóíàðîä-
íûõ öåíòðîâ îêàçàíèÿ ïîìîùè ïîæèëûì è äðóãèõ ïðàâèòåëüñòâåííûõ è íå-
ïðàâèòåëüñòâåííûõ îðãàíèçàöèé. Â öåëîì ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî
ïîâûøàåò óðîâåíü íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé è ïðàêòè÷åñêèõ ðàçðàáîòîê, ñïî-
ñîáñòâóåò îáìåíó îïûòîì ìåæäó ðîññèéñêèìè è çàðóáåæíûìè ñïåöèàëèñòà-
ìè, ïîçâîëÿåò âíåäðÿòü ñîâðåìåííûå ìåòîäû ìîëåêóëÿðíîé áèîëîãèè è ãå-
ðîíòîòåõíîëîãèè â ïðàêòèêó.

Â òî æå âðåìÿ íåîáõîäèìî óñèëåíèå ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà
ðîññèéñêèõ ñïåöèàëèñòîâ âî âñåõ îáëàñòÿõ ãåðîíòîëîãèè è á*îëüøàÿ ñòåïåíü
èñïîëüçîâàíèÿ çàðóáåæíîãî îïûòà. Â ÷àñòíîñòè, â îðãàíèçàöèîííîé îáëàñòè
öåëåñîîáðàçíî ðàñøèðåíèå è ñîâåðøåíñòâîâàíèå ñòðóêòóðû Ãåðîíòîëîãè÷å-
ñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ ñ âîâëå÷åíèåì âñåõ ðåãèîíîâ Ðîññèè, îáðàçîâàíèåì ñåê-
öèé ïî íàïðàâëåíèÿì, à òàêæå ìîëîäåæíîé ñåêöèè. Íà îñíîâå óêðåïëåíèÿ ñî-
òðóäíè÷åñòâà Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ ñ ïðàâèòåëüñòâåííûìè îð-
ãàíèçàöèÿìè (â òîì ÷èñëå ñ Ìèíèñòåðñòâîì çäðàâîîõðàíåíèÿ è ñîöèàëüíîãî
ðàçâèòèÿ, Ìèíèñòåðñòâîì èíîñòðàííûõ äåë) è íåïðàâèòåëüñòâåííûìè îáúåäè-
íåíèÿìè íåîáõîäèìî ñîçäàíèå îáùåé ïðîãðàììû ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè-
÷åñòâà. Âàæíî àêòèâèçèðîâàòü ñîòðóäíè÷åñòâî ñ ìåæäóíàðîäíûìè îðãàíèçà-
öèÿìè êàê íà ãëîáàëüíîì, òàê è íà ðåãèîíàëüíîì óðîâíå. Ïðè ýòîì íàäî ñî-
òðóäíè÷àòü ñ ïðàâèòåëüñòâåííûìè è íåïðàâèòåëüñòâåííûìè îðãàíèçàöèÿìè,
ñðåäñòâàìè ìàññîâîé èíôîðìàöèè è ôèíàíñîâûìè ñïîíñîðàìè. Æåëàòåëüíî
óñòàíàâëèâàòü êîíòàêòû ñ ðåãèîíàëüíûìè îðãàíèçàöèÿìè êàê íà óðîâíå èõ
ðóêîâîäÿùèõ ñòðóêòóð, òàê è íà óðîâíå ÷ëåíîâ ýòèõ îðãàíèçàöèé.

Íà ãëîáàëüíîì óðîâíå, ïîìèìî ñîòðóäíè÷åñòâà ñ ÎÎÍ, ÂÎÇ è ÌÀÃÃ,
æåëàòåëüíî óñòàíàâëèâàòü êîíòàêòû ñ äðóãèìè ïðàâèòåëüñòâåííûìè è íå-
ïðàâèòåëüñòâåííûìè îðãàíèçàöèÿìè. Â ìåæïðàâèòåëüñòâåííûõ ñîãëàøåíè-
ÿõ ñëåäóåò ó÷èòûâàòü ïðîáëåìû îêàçàíèÿ ïîìîùè ïîæèëûì ëþäÿì. ×òî êà-
ñàåòñÿ ðåãèîíàëüíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà, öåëåñîîáðàçíî èíòåíñèôèöèðîâàòü
ñâÿçè ñ åâðîïåéñêèìè îðãàíèçàöèÿìè, â òîì ÷èñëå ÅÐÎ ÌÀÃÃ è Åâðîïåé-
ñêèì ýêîíîìè÷åñêèì ñîîáùåñòâîì, ïîäêëþ÷àòüñÿ ê åâðîïåéñêèì ïðîåêòàì
èññëåäîâàíèé òèïà ELSA è ðàáîòå öåëåâûõ ãðóïï, ñèñòåìàì åâðîïåéñêèõ
ãðàíòîâ. Ýòî áóäåò ñïîñîáñòâîâàòü ãàðìîíèçàöèè èññëåäîâàòåëüñêèõ ìåòî-
äîâ è ñòàíäàðòîâ îêàçàíèÿ ìåäèöèíñêîé ïîìîùè ïîæèëûì ëþäÿì. Ïðè
ïîäãîòîâêå êàäðîâ ñëåäóåò áîëåå àêòèâíî ó÷àñòâîâàòü â ñèñòåìå ìåæäóíà-
ðîäíûõ øêîë, óñòàíàâëèâàòü êîíòàêòû ñ åâðîïåéñêèìè îðãàíèçàöèÿìè, ðåã-
ëàìåíòèðóþùèìè îáó÷åíèå ãåðîíòîëîãèè.

401

×àñòü VII. Ôóíäàìåíòàëüíàÿ ãåðîíòîëîãèÿ: ïðèîðèòåòû è ïåðñïåêòèâû



Êàê èçâåñòíî, ïðèîðèòåòîì äëÿ Ðîññèè ÿâëÿåòñÿ ñîòðóäíè÷åñòâî ñî
ñòðàíàìè ÑÍÃ. Â ðàìêàõ òàêîãî ñîòðóäíè÷åñòâà íåîáõîäèìî âîññòàíîâëå-
íèå ñâÿçåé ãåðîíòîëîãîâ ýòèõ ñòðàí. Èíèöèàòèâó ðàáîòû â äàííîì íàïðàâ-
ëåíèè ìîãëè áû âçÿòü íà ñåáÿ ãåðîíòîëîãè Ðîññèè è Óêðàèíû, èìåþùèå
íàèáîëüøèé îïûò ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà. Îíè ìîãëè áû ñïîñîá-
ñòâîâàòü ñîçäàíèþ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ îáúåäèíåíèé âî âñåõ ñòðàíàõ ÑÍÃ,
âîâëå÷åíèþ èõ â ìåæäóíàðîäíûå îðãàíèçàöèè, ðàçðàáîòêå åäèíîé ïðîãðàì-
ìû ïîäãîòîâêè êàäðîâ, ïðîâåäåíèÿ íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé è ñîçäàíèÿ ñèñ-
òåì ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì. Âàæíóþ ðîëü ïðè ýòîì èãðàåò
óñòàíîâëåíèå åäèíîãî èíôîðìàöèîííîãî ïðîñòðàíñòâà. Ó÷èòûâàÿ èçâåñòíîå
ïðåäñòàâëåíèå î òîì, ÷òî ãàçåòà ìîæåò áûòü êîëëåêòèâíûì îðãàíèçàòîðîì,
öåëåñîîáðàçíî ñäåëàòü èíôîðìàöèîííûé áþëëåòåíü «Âåñòíèê Ãåðîíòîëî-
ãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ» ðóïîðîì ãåðîíòîëîãîâ ñòðàí ÑÍÃ, ââåäÿ â íåì
ñïåöèàëüíûé ðàçäåë «Âåñòè èç ñòðàí ÑÍÃ». Â äàëüíåéøåì öåëåñîîáðàçíî
ñîçäàíèå ìåæäóíàðîäíîãî æóðíàëà ãåðîíòîëîãîâ ÑÍÃ. Ïåðñïåêòèâíûì ÿâ-
ëÿåòñÿ ñîçäàíèå â ðàìêàõ ÑÍÃ ïîñòîÿííîãî Êîîðäèíàöèîííîãî ñîâåòà ïî
ïðîáëåìàì ïîæèëûõ, êîòîðûé ìîã áû îáúåäèíèòü óñèëèÿ ñïåöèàëèñòîâ è
ïðèâëå÷ü â êà÷åñòâå ñïîíñîðîâ êðóïíûå îòå÷åñòâåííûå êîìïàíèè è çàðó-
áåæíûå ôîíäû. Ó÷èòûâàÿ îáùèå ïðîáëåìû ñòðàí ñ ïåðåõîäíîé ýêîíîìèêîé
è ñõîäíûå ðåãèîíàëüíûå ïðîáëåìû, æåëàòåëüíî âîññòàíîâëåíèå è óêðåïëå-
íèå ñîòðóäíè÷åñòâà ãåðîíòîëîãîâ ñòðàí ÑÍÃ, Áàëòèè, Öåíòðàëüíîé è Âîñ-
òî÷íîé Åâðîïû, Êèòàéñêîé Íàðîäíîé Ðåñïóáëèêè äëÿ îáìåíà îïûòîì â ðå-
øåíèè ïðîáëåì ïîæèëûõ ëþäåé.

Àíàëèç ñîñòîÿíèÿ ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà â ãåðîíòîëîãèè è
âêëàäà Ðîññèè ïîêàçàë, ÷òî â òå÷åíèå ïîñëåäíåãî äåñÿòèëåòèÿ çíà÷èòåëüíî
óêðåïèëèñü ìåæäóíàðîäíûå ñâÿçè ðîññèéñêèõ è çàðóáåæíûõ ãåðîíòîëîãîâ.
Ñîçäàíà îðãàíèçàöèîííàÿ áàçà ñîòðóäíè÷åñòâà. Îá ýòîì ñâèäåòåëüñòâóåò
ñîçäàíèå Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ è âêëþ÷åíèå åãî â ñîñòàâ
Ìåæäóíàðîäíîé àññîöèàöèè ãåðîíòîëîãèè, à òàêæå ñîçäàíèå â Ðîññèè
ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ öåíòðîâ è íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèõ èíñòèòóòîâ ãåðîí-
òîëîãè÷åñêîãî ïðîôèëÿ, àêòèâíî ó÷àñòâóþùèõ â ìåæäóíàðîäíîì ñîòðóäíè-
÷åñòâå.

Ðàñøèðÿåòñÿ è ñîâåðøåíñòâóåòñÿ èíôîðìàöèîííîå ñîòðóäíè÷åñòâî, ÷å-
ìó ñïîñîáñòâóåò âûïóñê â Ðîññèè îïåðàòèâíûõ èíôîðìàöèîííûõ âåñòíè-
êîâ, ïåðèîäè÷åñêèõ èçäàíèé, ñîçäàíèå ñàéòîâ â Èíòåðíåòå. Îòå÷åñòâåííûå
ãåðîíòîëîãè ïðè ïîääåðæêå ìåæäóíàðîäíûõ îðãàíèçàöèé ïðèíèìàþò ó÷àñ-
òèå â îðãàíèçàöèè è ïðîâåäåíèè êðóïíûõ ìåæäóíàðîäíûõ ôîðóìîâ, â òîì
÷èñëå â Ðîññèè. Èç ðàçëè÷íûõ íàïðàâëåíèé ìåæäóíàðîäíîãî íàó÷íîãî ñî-
òðóäíè÷åñòâà íàèáîëåå âåñîìûì ÿâëÿåòñÿ âêëàä ðîññèéñêèõ ó÷åíûõ â îáëà-
ñòè ôóíäàìåíòàëüíîé (áèîìåäèöèíñêîé) ãåðîíòîëîãèè. Â ýòîì íàïðàâëåíèè
âûäåëÿþòñÿ ðàáîòû ïî ïðîáëåìàì ñâÿçè ñòàðåíèÿ è ðàêà, à òàêæå ðîëè ïåï-
òèäíûõ áèîðåãóëÿòîðîâ â ïðîôèëàêòèêå ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ. Ó÷àñ-
òèå çàðóáåæíûõ ó÷åíûõ â ñîâìåñòíûõ èññëåäîâàíèÿõ ïîâûøàåò óðîâåíü
ýòèõ ðàáîò, îñîáåííî ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, è ñîçäàåò
ìàòåðèàëüíî-òåõíè÷åñêóþ è ôèíàíñîâóþ áàçó äëÿ èõ ïðîâåäåíèÿ.
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Â îáëàñòè êëèíè÷åñêîé ãåðîíòîëîãèè ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî
îáåñïå÷èâàåò îáìåí îïûòîì è âíåäðåíèå ñîâðåìåííûõ ìåäèöèíñêèõ ñòàí-
äàðòîâ ñ ó÷åòîì «ìåäèöèíû, îñíîâàííîé íà äîêàçàòåëüñòâàõ», ÷òî ïîâûøà-
åò êà÷åñòâî ëå÷åíèÿ ïîæèëûõ áîëüíûõ. Â îáëàñòè ïîäãîòîâêè êàäðîâ ìåæ-
äóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî îáåñïå÷èâàåò âíåäðåíèå ñîâðåìåííûõ ñòàí-
äàðòîâ îáðàçîâàíèÿ, à òàêæå ïîäãîòîâêó ñïåöèàëèñòîâ â ìåæäóíàðîäíûõ
øêîëàõ è çàðóáåæíûõ íàó÷íûõ öåíòðàõ. Â îáëàñòè ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëî-
ãèè ó÷àñòèå îòå÷åñòâåííûõ ñïåöèàëèñòîâ â ðàçðàáîòêå è îñóùåñòâëåíèè
ìåæäóíàðîäíûõ ïðîãðàìì ÎÎÍ è ÂÎÇ óëó÷øàåò ïîëîæåíèå ïîæèëûõ ëþ-
äåé â Ðîññèè.

Äëÿ èíòåíñèôèêàöèè ó÷àñòèÿ ðîññèéñêèõ ãåðîíòîëîãîâ â ìåæäóíàðîä-
íîì ñîòðóäíè÷åñòâå íåîáõîäèìà ãîñóäàðñòâåííàÿ ïðîãðàììà, ó÷èòûâàþùàÿ
îïûò ñîâåòñêèõ ãåðîíòîëîãîâ â ïëàíèðîâàíèè è îðãàíèçàöèè ìåæäóíàðîä-
íûõ èññëåäîâàíèé è íàïðàâëåííàÿ íà âîññòàíîâëåíèå ðàíåå ñóùåñòâî-
âàâøèõ ñâÿçåé è óñèëåíèå âçàèìîäåéñòâèÿ ñî ñïåöèàëèñòàìè ñòðàí ÑÍÃ,
Áàëòèè, Öåíòðàëüíîé è Âîñòî÷íîé Åâðîïû. Íàðÿäó ñ ýòèì íåîáõîäèìî ðàñ-
øèðèòü ó÷àñòèå ðîññèéñêèõ ãåðîíòîëîãîâ â ìåæäóíàðîäíûõ ïðîåêòàõ, îñó-
ùåñòâëÿåìûõ ïîä ýãèäîé ÎÎÍ, ÂÎÇ, ÅÑ è äðóãèõ êðóïíûõ ìåæäóíàðîäíûõ
îáúåäèíåíèé. Íåñîìíåííî, ÷òî èçáðàíèå ÷ë.-êîð. ÐÀÌÍ Â. Õ. Õàâèíñîíà
ïðåäñåäàòåëåì Áèîëîãè÷åñêîé ñåêöèè ÅÐÎ ÌÀÃÃ â èþëå 2007 ã. íà VI Åâ-
ðîïåéñêîì êîíãðåññå ÌÀÃÃ áóäåò ñïîñîáñòâîâàòü äàëüíåéøåé èíòåãðàöèè
ðîññèéñêèõ ó÷åíûõ â ìèðîâóþ ãåðîíòîëîãèþ.
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22.1. ÎÑÍÎÂÍÛÅ ÝÒÀÏÛ ÐÀÇÂÈÒÈß ÃÅÐÎÍÒÎËÎÃÈÈ Â ÐÎÑÑÈÈ

Åñëè áû âñå ïðîøåäøåå áûëî íàñòîÿùèì, à íàñòîÿ-
ùåå ïðîäîëæàëî ñóùåñòâîâàòü íàðÿäó ñ áóäóùèì,
êòî áûë áû â ñèëàõ ðàçîáðàòü, ãäå ïðè÷èíû è ãäå
ñëåäñòâèÿ?

Êîçüìà Ïðóòêîâ. Ïëîäû ðàçäóìèé

Â ðÿäå ðàáîò ïîñëåäíèõ ëåò áûë äàí àíàëèç ñîñòîÿíèÿ ãåðîíòîëîãè÷å-
ñêîé íàóêè â Ðîññèè è áûëè íàìå÷åíû íåêîòîðûå ïåðñïåêòèâû åå ðàçâèòèÿ
íà áëèæàéøèå ãîäû (Êîìàðîâ è äð., 1996; Àíèñèìîâ, Ëàçåáíèê, 1997; Ëèõ-
íèöêàÿ, Áàõòèÿðîâ, 1997; Anisimov, Lazebnik, 2000; Anisimov, 2001; Àíèñè-
ìîâ, 2003, 2007).

Â èñòîðèè ñòàíîâëåíèÿ è ðàçâèòèÿ îòå÷åñòâåííîé ãåðîíòîëîãèè ìîæíî
âûäåëèòü íåñêîëüêî óçëîâûõ ìîìåíòîâ. Ïðåæäå âñåãî ýòî âûõîä â ñâåò êíèãè
È. È. Ìå÷íèêîâà «Ýòþäû îïòèìèçìà» (1903), â êîòîðîé áûë âïåðâûå ââå-
äåí òåðìèí «ãåðîíòîëîãèÿ» è çàëîæåíû åå îñíîâû êàê íàó÷íîé äèñöèïëèíû
î áèîëîãèè è ôèçèîëîãèè ñòàðåíèÿ. Â 20-å ãîäû ÕÕ âåêà ðàáîòàìè Í. À. Áå-
ëîâà, À. À. Áîãäàíîâà, Ñ. À. Âîðîíîâà, Ì. Ñ. Ìèëüìàíà, È. È. Øìàëüãàóçåíà
áûë ïðîáóæäåí èíòåðåñ ê èññëåäîâàíèþ êàê ñàìèõ ïðîöåññîâ ñòàðåíèÿ îð-
ãàíèçìà, òàê è ïîñòàâëåí âîïðîñ î âîçìîæíîñòè óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëü-
íîñòè æèçíè æèâîòíûõ è ÷åëîâåêà. 30—40-å ãîäû õàðàêòåðèçóþòñÿ ñòàíîâ-
ëåíèåì ïåðâûõ îòå÷åñòâåííûõ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ øêîë â ñòðàíå — êèåâ-
ñêîé è õàðüêîâñêîé (À. À. Áîãîìîëåö, À. Â. Íàãîðíûé, È. Í. Áóëàíêèí)
è ëåíèíãðàäñêîé (Ç. Ã. Ôðåíêåëü, Ý. Ñ. Áàóýð, Â. Ã. Áàðàíîâ). Â 1938 ã. â Êè-
åâå ñîñòîÿëàñü ïåðâàÿ íàó÷íàÿ êîíôåðåíöèÿ ïî ïðîáëåìàì ñòàðåíèÿ.
Â 1957 ã. â Ëåíèíãðàäå ïî èíèöèàòèâå Ç. Ã. Ôðåíêåëÿ ñîçäàåòñÿ ïåðâîå â
ñòðàíå ãîðîäñêîå íàó÷íîå îáùåñòâî ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ (Ëèõíèöêàÿ,
Áàõòèÿðîâ, 1997). Â ýòîì æå ãîäó â Ìîñêâå îðãàíèçóåòñÿ ãåðîíòîëîãè÷åñêàÿ
ñåêöèÿ Ìîñêîâñêîãî îáùåñòâà èñïûòàòåëåé ïðèðîäû (ÌÎÈÏ) (Alpatov,
1965). Â 1958 ã. áûëè îðãàíèçîâàíû ÍÈÈ ãåðîíòîëîãèè ÀÌÍ ÑÑÑÐ â Êèåâå
è íà åãî áàçå íàó÷íûå ñîâåòû ÀÌÍ è ÀÍ ÑÑÑÐ ïî ãåðîíòîëîãèè (Áåçðóêîâ
è äð., 1998). Â 1963 ã. â Êèåâå ñîñòîÿëàñü 1-ÿ Âñåñîþçíàÿ êîíôåðåíöèÿ
(ñúåçä) ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè è ó÷ðåæäåíî Âñåñîþçíîå íàó÷íî-ìå-
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äèöèíñêîå îáùåñòâî ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ, óñïåøíî ôóíêöèîíèðîâàâ-
øåå äî êîíöà 80-õ ãîäîâ. Ñîçäàåòñÿ íàó÷íûé ñîâåò ÀÌÍ ÑÑÑÐ ïî ãåðîíòî-
ëîãèè è ãåðèàòðèè, êîòîðûé âìåñòå ñ ñåêöèåé «Áèîëîãè÷åñêèå è ñîöèàëü-
íûå îñíîâû ñòàðåíèÿ» îáúåäèíåííîãî Íàó÷íîãî ñîâåòà ÀÍ è ÀÌÍ ÑÑÑÐ
ïî ôèçèîëîãèè ÷åëîâåêà êîîðäèíèðîâàë èññëåäîâàòåëüñêóþ ðàáîòó âî âñåõ
ðåñïóáëèêàõ. Â 1970 ã. â Êèåâñêîì èíñòèòóòå óñîâåðøåíñòâîâàíèÿ âðà÷åé
îòêðûâàåòñÿ ïåðâàÿ â ñòðàíå êàôåäðà ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè. Ôîðìèðó-
åòñÿ ñåòü ãåðèàòðè÷åñêèõ îðãàíèçàöèîííî-ìåòîäè÷åñêèõ êàáèíåòîâ ïðè ó÷-
ðåæäåíèÿõ çäðàâîîõðàíåíèÿ, ðàçðàáàòûâàåòñÿ è îñóùåñòâëÿåòñÿ ñ 1981 ïî
1990 ã. äîëãîñðî÷íàÿ îáùåñîþçíàÿ êîìïëåêñíàÿ ïðîãðàììà íàó÷íûõ èññëå-
äîâàíèé ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè. Ýòîò ïåðèîä õàðàêòåðèçóåòñÿ àêòèâ-
íûì ðàçâèòèåì ãåðîíòîëîãèè êàê íà Óêðàèíå (Ä. Ô. ×åáîòàðåâ, Â. Â. Ôðîëü-
êèñ, Â. Í. Íèêèòèí), òàê è â äðóãèõ ðåãèîíàõ ñòðàíû — â Ëåíèíãðàäå
(È. È. Ëèõíèöêàÿ, Í. Ñ. Êîñèíñêàÿ, Ì. Ä. Àëåêñàíäðîâà, Â. Ì. Äèëüìàí),
Ìîñêâå (È. À. Àðøàâñêèé, Í. Ì. Ýìàíóýëü, Á. Ô. Âàíþøèí, È. Â. Äàâûäîâ-
ñêèé, Ë. Â. Êîìàðîâ), Òáèëèñè (Í. Í. Êèïøèäçå), Êèøèíåâå (Â. Õ. Àíåñòå-
äèàäè), Ìèíñêå (Ò. Ë. Äóáèíà). Âàæíóþ ðîëü ñûãðàëè îðãàíèçîâàííûå
Í. Ì. Ýìàíóýëåì ñåìèíàðû «Ôóíäàìåíòàëüíûå ïðîáëåìû ñòàðåíèÿ»
(1970—1984). Ñîñòîÿëèñü ÷åòûðå Âñåñîþçíûõ ñúåçäà (1972, 1976, 1982,
1988), áûëà îðãàíèçîâàíà ïåðâàÿ â Ðîññèè êàôåäðà ãåðèàòðèè â Ëåíèíãðàä-
ñêîì ÃÈÄÓÂå (1986), íà÷àë âûõîäèòü âñåñîþçíûé (âïîñëåäñòâèè óêðàèí-
ñêèé) æóðíàë «Ïðîáëåìû ñòàðåíèÿ è äîëãîëåòèÿ» (Êèåâ, 1990). Îñíîâíûå
ýòàïû ðàçâèòèÿ îòå÷åñòâåííîé ãåðîíòîëîãèè äî ñåðåäèíû 80-õ ãîäîâ ïðî-
øëîãî âåêà íàèáîëåå ïîëíî îòðàæåíû â ìîíîãðàôèè Þ. Ê. Äóïëåíêî
(1985).

Ðàñïàä ÑÑÑÐ ïðèâåë ê ïîëíîé äåçèíòåãðàöèè âñåñîþçíûõ ñòðóêòóð è
ïðàêòè÷åñêè ïîëíîìó ïðåêðàùåíèþ ñèñòåìàòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ïî ãå-
ðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè íà òåððèòîðèè Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè. Ïðàêòè÷å-
ñêè çàíîâî ïðèøëîñü ñîçäàâàòü êàê îáúåäèíåíèÿ ñïåöèàëèñòîâ, òàê è íàó÷-
íî-èññëåäîâàòåëüñêèå è ïðàêòè÷åñêèå ó÷ðåæäåíèÿ ýòîãî ïðîôèëÿ. Â Íèæ-
íåì Íîâãîðîäå ñîçäàåòñÿ ïåðâûé îáëàñòíîé ãåðîíòîëîãè÷åñêèé öåíòð
(1989), â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå — ãîðîäñêîé ãåðèàòðè÷åñêèé öåíòð (1994).
Â 1992 ã. â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå áûë îðãàíèçîâàí Èíñòèòóò áèîðåãóëÿöèè è
ãåðîíòîëîãèè. Â 1992 ã. ïî èíèöèàòèâå ê. ì. í. Ë. Ä. Èòêèíîé ñîçäàåòñÿ ìîñ-
êîâñêàÿ (ïîçäíåå — ìåæðåãèîíàëüíàÿ) àññîöèàöèÿ «Ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàò-
ðèÿ», îáúåäèíèâøàÿ ãëàâíûì îáðàçîì ïðàêòè÷åñêèõ âðà÷åé, ðàáîòàþùèõ â
îáëàñòè ãåðèàòðèè.

Ïåðåëîìíûì ìîìåíòîì â íîâåéøåé èñòîðèè ðîññèéñêîé ãåðîíòîëîãèè
ñòàë ñîçûâ ïî èíèöèàòèâå Ñàíêò-Ïåòåpáópãñêîãî íàó÷íîãî îáùåñòâà ãåpîí-
òîëîãîâ â ìàpòå 1994 ã. â Ñàíêò-Ïåòåpáópãå Âñåpîññèéñêîé ó÷påäèòåëüíîé
êîíôåpåíöèè «Ìåäèöèíñêèå è ñîöèàëüíûå àñïåêòû ãåpîíòîëîãèè è ãåpèàò-
pèè», íà êîòîðîé áûëî ó÷ðåæäåíî Ãåpîíòîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî, â íîÿáðå
1995 ã. ïîëó÷èâøåå ñòàòóñ ó÷ðåæäåíèÿ ïðè Pîññèéñêîé àêàäåìèè íàóê (ïî-
ñòàíîâëåíèå Ïpåçèäèóìà PÀÍ ¹ 241 îò 28 íîÿáðÿ 1995 ã.) è îáúåäèíèâøåå
âåäóùèõ ó÷åíûõ-ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ ñòðàíû âíå çàâèñèìîñòè îò èõ
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âåäîìñòâåííîé ïðèíàäëåæíîñòè. Â 1994 ã. áûëà ñîçäàíà êàôåäðà ãåðîíòîëî-
ãèè è ãåðèàòðèè Ðîññèéñêîé ìåäèöèíñêîé àêàäåìèè ïîñëåäèïëîìíîãî îáðà-
çîâàíèÿ â Ìîñêâå. Â 1995 ã. ïðèêàçîì Ìèíçäðàâà ÐÔ óòâåðæäåíà íîâàÿ âðà-
÷åáíàÿ ñïåöèàëüíîñòü «âðà÷-ãåðèàòð», âûøëè ïåðâûé íîìåð æóðíàëà «Êëè-
íè÷åñêàÿ ãåðîíòîëîãèÿ» (Ìîñêâà) è ðóêîâîäñòâî äëÿ âðà÷åé «Ïðàêòè÷åñêàÿ
ãåðèàòðèÿ» (Ñàìàðà). Â 1996 ã. Ãåðîíòîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî âîøëî â ñîñòàâ
Åâðîïåéñêîãî îòäåëåíèÿ Ìåæäóíàðîäíîé àññîöèàöèè ãåðîíòîëîãèè. Â òîì
æå ãîäó íà áàçå Ñàìàðñêîãî îáëàñòíîãî ãîñïèòàëÿ âåòåðàíîâ âîéí áûë
îòêðûò ÍÈÈ «Ìåæäóíàðîäíûé öåíòð ïî ïðîáëåìàì ïîæèëûõ» (â 2007 ã.
èíñòèòóò áûë ðåîðãàíèçîâàí â Ãåðèàòðè÷åñêèé öåíòð). Ñ 1996 ã. íà÷àë ðåãó-
ëÿðíî âûõîäèòü «Âåñòíèê Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ». Â 1997 ã. â
Ìîñêâå îðãàíèçîâàí Ðîññèéñêèé ÍÈÈ ãåðîíòîëîãèè Ìèíçäðàâà ÐÔ, â
ÐÀÌÍ âïåðâûå ñîñòîÿëèñü âûáîðû ïî ñïåöèàëüíîñòè «ãåðîíòîëîãèÿ è ãå-
ðèàòðèÿ» (Â. Ñ. Ãàñèëèí). Â àâãóñòå 1997 ã. íà XVI Âñåìèðíîì êîíãðåññå
ãåðîíòîëîãèè â Àäåëàèäå (Àâñòðàëèÿ) Ãåðîíòîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî ïðèíÿ-
òî â Ìåæäóíàðîäíóþ àññîöèàöèþ ãåðîíòîëîãèè (ÌÀÃ), à åãî ïðåäñòàâèòå-
ëè âîøëè â Ñîâåò ÌÀÃ. Â 1997 ã. âûøëè èç ïå÷àòè ó÷åáíèê «Ãåðîíòîëîãèÿ
è ãåðèàòðèÿ» (Êîòåëüíèêîâ è äð., 1997), ïåðâûé íîìåð æóðíàëà «Óñïåõè
ãåðîíòîëîãèè» (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã) è ïåðâûé íîìåð æóðíàëà «Ïñèõîëîãèÿ
çðåëîñòè è ñòàðåíèÿ» (Ìîñêâà), íà÷àë âûõîäèòü ðåôåðàòèâíûé ñáîðíèê
«Ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ». Â 1998 ã. ñîçäàí è íà÷àë ðàáîòàòü Ìåæâåäîì-
ñòâåííûé íàó÷íûé ñîâåò ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè ÐÀÌÍ è ÌÇ ÐÔ, íà
áàçå îáëàñòíûõ ãîñïèòàëåé âåòåðàíîâ âîéí îðãàíèçîâàíû Ìåæäóíàðîäíûå
öåíòðû ïî äåëàì ïîæèëûõ â Óëüÿíîâñêå è ßðîñëàâëå. Â 1999 ã. ñîñòîÿëñÿ
Ïåðâûé ðîññèéñêèé ñúåçä ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ. Âàæíóþ ðîëü â ðàçâè-
òèè ãåðèàòðè÷åñêîé ñëóæáû ñòðàíû ñûãðàë ïðèêàç Ìèíçäðàâà ÐÔ ¹ 297 îò
28 èþëÿ 1999 ã. «Î ñîâåðøåíñòâîâàíèè îðãàíèçàöèè ìåäèöèíñêîé ïîìîùè
ãðàæäàíàì ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè», êî-
òîðûì ïðåäóñìàòðèâàåòñÿ îðãàíèçàöèÿ âî âñåõ ðåãèîíàõ ñòðàíû ãåðèàòðè-
÷åñêèõ öåíòðîâ, îòäåëåíèé ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì â àìáóëà-
òîðíî-ïîëèêëèíè÷åñêèõ ó÷ðåæäåíèÿõ è ðÿä äðóãèõ âàæíûõ îðãàíèçàöèîí-
íûõ ìåðîïðèÿòèé, âêëþ÷àÿ ìåðû ïî ïîäãîòîâêå êàäðîâ è ïîâûøåíèþ èõ
êâàëèôèêàöèè. Â 2000 ã. â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå ïðîøåë 2-é Åâðîïåéñêèé êîí-
ãðåññ ïî áèîãåðîíòîëîãèè, ñîáðàâøèé áîëåå 300 ó÷àñòíèêîâ èç 33 ñòðàí ìè-
ðà. Â æóðíàëå «Áþëëåòåíü ýêñïåðèìåíòàëüíîé áèîëîãèè è ìåäèöèíû» ââå-
äåí ïîñòîÿííûé ðàçäåë «Áèîãåðîíòîëîãèÿ». Ñ 2001 ã. åæåãîäíî âûõîäèò èç-
äàâàåìûé ÐÍÈÈ ãåðîíòîëîãèè àëüìàíàõ «Ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ».

Â èþíå 2002 ã. â Ìîñêâå ñîñòîÿëñÿ 6-é Åâðîïåéñêèé êîíãðåññ ïî êëèíè-
÷åñêîé ãåðîíòîëîãèè, à â îêòÿáðå 2003 ã. òàêæå â Ìîñêâå — 2-é ñúåçä ãå-
ðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ Ðîññèè. Êðóïíåéøèì ñîáûòèåì åâðîïåéñêîé è ðîñ-
ñèéñêîé ãåðîíòîëîãèè ñòàë 6-é Åâðîïåéñêèé êîíãðåññ ÌÀÃÃ (5—8 èþëÿ
2007 ã., Ñàíêò-Ïåòåðáóðã), â êîòîðîì ïðèíÿëè ó÷àñòèå áîëåå 1000 äåëåãàòîâ
èç 70 ñòðàí.

Õðîíîëîãèÿ âàæíåéøèõ ñîáûòèé â ñòàíîâëåíèè ñîâðåìåííîé ðîññèé-
ñêîé ãåðîíòîëîãèè ïðèâåäåíà â òàáë. 22.1.
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Ò à á ë è ö à 22.1

Õðîíîëîãèÿ ñòàíîâëåíèÿ îòå÷åñòâåííîé ãåðîíòîëîãèè

Ãîä Ñîáûòèå

1957 Ñîçäàíèå Ëåíèíãðàäñêîãî íàó÷íîãî îáùåñòâà ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ
Îðãàíèçàöèÿ ãåðîíòîëîãè÷åñêîé ñåêöèè Ìîñêîâñêîãî îáùåñòâà èñïûòàòå-

ëåé ïðèðîäû (ÌÎÈÏ)

1958 Îðãàíèçàöèÿ ÍÈÈ ãåðîíòîëîãèè ÀÌÍ ÑÑÑÐ (Êèåâ)

1963 1-ÿ Âñåñîþçíàÿ êîíôåðåíöèÿ (ñúåçä) ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ
Ó÷ðåæäåíèå Âñåñîþçíîãî íàó÷íî-ìåäèöèíñêîãî îáùåñòâà ãåðîíòîëîãîâ è

ãåðèàòðîâ

1970—1984 Cåìèíàðû «Ôóíäàìåíòàëüíûå ïðîáëåìû ñòàðåíèÿ» (Ìîñêâà)

1986 Îðãàíèçàöèÿ êàôåäðû ãåðèàòðèè â Ëåíèíãðàäñêîì ÃÈÄÓÂå

1989 Îðãàíèçàöèÿ Íèæåãîðîäñêîãî îáëàñòíîãî ãåðèàòðè÷åñêîãî öåíòðà

1991 Âûõîä ïåðâîãî íîìåðà æóðíàëà «Ïðîáëåìû ñòàðåíèÿ è äîëãîëåòèÿ» (Êèåâ)
1992 Ñîçäàíèå Ìîñêîâñêîé (âïîñëåäñòâèè Ìåæðåãèîíàëüíîé) àññîöèàöèè «Ãå-

ðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ»
Îðãàíèçàöèÿ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîãî èíñòèòóòà áèîãåðåãóëÿöèè è ãåðîíòîëî-

ãèè (ñ 1999 ã. — â ñîñòàâå ÑÇÎ ÐÀÌÍ)

1994 Âñåðîññèéñêàÿ ó÷ðåäèòåëüíàÿ íàó÷íî-ïðàêòè÷åñêàÿ êîíôåðåíöèÿ «Ìåäè-
öèíñêèå è ñîöèàëüíûå àñïåêòû ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè» (Ñàíêò-Ïåòåð-
áóðã)

Ó÷ðåæäåíèå Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ïðè ÐÀÍ
Îðãàíèçàöèÿ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîãî ãåðèàòðè÷åñêîãî (ìåäèêî-ñîöèàëüíîãî)

öåíòðà
Îðãàíèçàöèÿ êàôåäðû ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè â ÐÌÀÏÎ (Ìîñêâà)

1995 Óòâåðæäåíèå âðà÷åáíîé ñïåöèàëüíîñòè «âðà÷-ãåðèàòð»
Âûõîä ïåðâîãî íîìåðà æóðíàëà «Êëèíè÷åñêàÿ ãåðîíòîëîãèÿ» (Ìîñêâà)
Ó÷ðåæäåíèå åæåãîäíîé ïðåìèè Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ ìîëî-

äûì ó÷åíûì Ðîññèè çà ëó÷øóþ ðàáîòó ïî ãåðîíòîëîãèè

1996 Îðãàíèçàöèÿ Ñàìàðñêîãî ÍÈÈ «Ìåæäóíàðîäíûé öåíòð ïî ïðîáëåìàì ïî-
æèëûõ»

Âûõîä ïåðâîãî íîìåðà «Âåñòíèêà Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ»
(Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)

Âûõîä ïåðâîãî íîìåðà íàó÷íî-ïîïóëÿðíîãî æóðíàëà «Ñòàðøåå ïîêîëåíèå»
(Ñàìàðà)

1997 Ãåðîíòîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî ÐÀÍ ïðèíÿòî â Ìåæäóíàðîäíóþ àññîöèàöèþ
ãåðîíòîëîãèè

Îðãàíèçàöèÿ Ðîññèéñêîãî ÍÈÈ ãåðîíòîëîãèè Ìèíçäðàâà ÐÔ (Ìîñêâà)
Âûõîä ïåðâîãî íîìåðà æóðíàëà «Óñïåõè ãåðîíòîëîãèè» (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)
Âûõîä ïåðâîãî íîìåðà æóðíàëà «Ïñèõîëîãèÿ çðåëîñòè è ñòàðåíèÿ» (Ìîñê-

âà)
Âûõîä ïåðâîãî íîìåðà ðåôåðàòèâíîãî æóðíàëà «Ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ»

(Ìîñêâà)
Ïåðâûå âûáîðû ïî ñïåöèàëüíîñòè «ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ» â ÐÀÌÍ
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Ò à á ë è ö à 22.1 (ïðîäîëæåíèå)

Ãîä Ñîáûòèå

1998 Îðãàíèçàöèÿ Ìåæâåäîìñòâåííîãî íàó÷íîãî ñîâåòà ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðè-
àòðèè ÐÀÌÍ è Ìèíçäðàâà ÐÔ

Îðãàíèçàöèÿ Ìåæäóíàðîäíûõ öåíòðîâ ïî ïðîáëåìàì ïîæèëûõ â Óëüÿíîâ-
ñêå è ßðîñëàâëå

1999 1-é Ðîññèéñêèé ñúåçä ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ (Ñàìàðà)
Âûõîä ó÷åáíèêà «Ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ» (Ñàìàðà)
Îðãàíèçàöèÿ ñåêöèè «Ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ» Ó÷åíîãî ñîâåòà Ìèíçäðà-

âà ÐÔ

2000 2-é Åâðîïåéñêèé êîíãðåññ ïî áèîãåðîíòîëîãèè (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)

2001 Îðãàíèçàöèÿ Èíñòèòóòà ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè ïðè Ìîñêîâñêîì ãîñóäàð-
ñòâåííîì ñîöèàëüíîì óíèâåðñèòåòå

1-é ñúåçä ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ Ñèáèðè è Äàëüíåãî Âîñòîêà (Íîâîñè-
áèðñê)

Åâðîïåéñêàÿ øêîëà ïî îíêîëîãèè «Ðàê ó ïîæèëûõ: äîñòèæåíèÿ è ïåðñïåê-
òèâû» (Ìîñêâà)

Ó÷ðåæäåíèå íàó÷íîé ñïåöèàëüíîñòè 14.00.53 «ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ»
Îðãàíèçàöèÿ äâóõ äèññåðòàöèîííûõ ñîâåòîâ ïî çàùèòå äîêòîðñêèõ è êàíäè-

äàòñêèõ äèññåðòàöèé ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè (Ìîñêâà, Ñàíêò-Ïåòåð-
áóðã)

2002 6-é Åâðîïåéñêèé êîíãðåññ ïî êëèíè÷åñêîé ãåðîíòîëîãèè (Ìîñêâà)
Ðåøåíèå Êîëëåãèè Ìèíçäðàâà ÐÔ îò 25 èþíÿ 2002 ã. «Î ñîñòîÿíèè è ðàçâè-

òèè èññëåäîâàíèé â îáëàñòè ãåðîíòîëîãèè â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè»

2003 II ñúåçä ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ Ðîññèè (Ìîñêâà)
2004 Ñîçäàí äèññåðòàöèîííûé ñîâåò ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè ïðè Íàó÷íîì

öåíòðå êëèíè÷åñêîé è ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìåäèöèíû Ñèáèðñêîãî îòäåëå-
íèÿ ÐÀÌÍ â Íîâîñèáèðñêå

Âûñøàÿ àòòåñòàöèîííàÿ êîìèññèÿ Ìèíîáðàçîâàíèÿ ÐÔ âïåðâûå ïðèñâîèëà
ó÷åíîå çâàíèå «ïðîôåññîð» ïî ñïåöèàëüíîñòè «ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ»

2005 Âòîðàÿ Ìåæäóíàðîäíàÿ øêîëà ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè (Ñàíêò-Ïåòåð-
áóðã)

2007 6-é Åâðîïåéñêèé êîíãðåññ Ìåæäóíàðîäíîé àññîöèàöèè ãåðîíòîëîãèè è ãå-
ðèàòðèèè (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)

Òðåòüÿ Ìåæäóíàðîäíàÿ øêîëà ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè (Ñàíêò-Ïåòåð-
áóðã)



22.2. ÏÎÄÃÎÒÎÂÊÀ ÑÏÅÖÈÀËÈÑÒÎÂ ÏÎ ÃÅÐÎÍÒÎËÎÃÈÈ
È ÃÅÐÈÀÒÐÈÈ Â ÐÎÑÑÈÈ

Íàì êåì-òî âûñøèì ïîäâèã äàí,
È ñïðîñèò âëàñòíî îí îò÷åòà.
Òðóäèñü, ïîêà íå ëåã òóìàí,
Ñìîòðè: ëèøü íà÷àòà ðàáîòà!

Âàëåðèé Áðþñîâ

Â Ðîññèè ñ ó÷åòîì ìåæäóíàðîäíîãî îïûòà òàêæå ñîçäàåòñÿ óíèôèöèðî-
âàííàÿ ñèñòåìà ãåðèàòðè÷åñêîãî îáðàçîâàíèÿ, äëÿ ÷åãî, â ÷àñòíîñòè, îðãà-
íèçóþòñÿ êàôåäðû ãåðîíòîëîãèè è ãîòîâÿòñÿ íîðìàòèâíûå äîêóìåíòû (Ìè-
õàéëîâà è äð., 2005). Ïðåïîäàâàíèå ãåðîíòîëîãèè â Ðîññèè ðàññìàòðèâàëîñü
ó÷åáíûìè ïëàíàìè ñ 1993 ã., à ñïåöèàëüíîñòü «âðà÷-ãåðèàòð» óòâåðæäåíà
ïðèêàçîì ÌÇ è ÌÏ ÐÔ ¹ 33 â 1995 ã., õîòÿ åùå â 1977 ã. áûë èçäàí ïðèêàç
Ìèíçäðàâà ÑÑÑÐ «Î ñîçäàíèè â ìåäèöèíñêèõ èíñòèòóòàõ è èíñòèòóòàõ
óñîâåðøåíñòâîâàíèÿ âðà÷åé êàôåäð ãåðèàòðèè ñ öåëüþ ïîäãîòîâêè êàäðîâ
âðà÷åé-ãåðèàòðîâ». Ñîçäàíèå ñèñòåìû ïîäãîòîâêè êàäðîâ â ÑÑÑÐ íà÷àëîñü
ñ ïîñëåäèïëîìíîãî îáðàçîâàíèÿ. Â 1970 ã. íà áàçå ÍÈÈ ãåðîíòîëîãèè ÀÌÍ
ÑÑÑÐ áûëà ñîçäàíà ïåðâàÿ â ñòðàíå êàôåäðà ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè Êè-
åâñêîãî èíñòèòóòà óñîâåðøåíñòâîâàíèÿ âðà÷åé, à â 1986 ã. áûëà îðãàíèçîâà-
íà ïåðâàÿ â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè êàôåäðà ãåðèàòðèè â Ëåíèíãðàäñêîì
ÃÈÄÓÂå, ãäå åùå â 1980 ã. áûë îòêðûò öèêë ãåðèàòðèè ïðè êàôåäðå òåðà-
ïèè. Âàæíîñòü ñîçäàíèÿ ñèñòåìû ïîäãîòîâêè êàäðîâ âñåõ óðîâíåé (âðà÷åé,
ôåëüäøåðîâ è ìåäèöèíñêèõ ñåñòåð) â îáëàñòè ãåðèàòðèè îòìå÷åíà â ïðèêàçå
Ìèíçäðàâà ÐÔ ¹ 297 îò 28.07.1999 «Î ñîâåðøåíñòâîâàíèè îðãàíèçàöèè ìå-
äèöèíñêîé ïîìîùè ãðàæäàíàì ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòîâ â Ðîññèé-
ñêîé Ôåäåðàöèè».

Â 1994 ã. íà áàçå ôàêóëüòåòà óñîâåðøåíñòâîâàíèÿ âðà÷åé Ìîñêîâñêîãî
ìåäèöèíñêîãî ñòîìàòîëîãè÷åñêîãî èíñòèòóòà íà÷àëà ðàáîòó êàôåäðà ãåðîí-
òîëîãèè, êîòîðàÿ â 1995 ã. áûëà ïåðåïîä÷èíåíà ÐÌÀÏÎ. Íà êàôåäðå áûëè
ðàçðàáîòàíû: êâàëèôèêàöèîííûå òðåáîâàíèÿ ê âðà÷ó-ãåðèàòðó (1995, âòîðàÿ
ðåäàêöèÿ 1998); Ïîëîæåíèå î âðà÷å-ãåðèàòðå (1996, âòîðàÿ ðåäàêöèÿ —
1998); êâàëèôèêàöèîííûå òåñòû ïî ñïåöèàëüíîñòè âðà÷-ãåðèàòð (1996, âòî-
ðàÿ ðåäàêöèÿ — 1998); óíèôèöèðîâàííàÿ ïðîãðàììà ïîñëåäèïëîìíîãî îáó-
÷åíèÿ âðà÷åé ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè (1997). Íà îñíîâå ýòèõ äîêóìåí-
òîâ â Ìîñêîâñêîé ìåäèöèíñêîé àêàäåìèè èì. È. Ì. Ñå÷åíîâà ðàçðàáàòû-
âàëñÿ «Ñòàíäàðò ïîäãîòîâêè âðà÷à-ãåðèàòðà».

Ñîãëàñíî ðàçðàáîòàííûì òðåáîâàíèÿì íà îñíîâå îáîáùåíèÿ ìèðîâîãî
îïûòà ãåðèàòðè÷åñêîå îáðàçîâàíèå â Ðîññèè äîëæíî áûòü ìíîãîóðîâíåâûì
è ìíîãîöåëåâûì (Ëàçåáíèê è äð., 2000; Ëàçåáíèê, 2003). Äîäèïëîìíîå îáó-
÷åíèå ôóíäàìåíòàëüíîé, ñîöèàëüíîé, ìåäèöèíñêîé ãåðîíòîëîãèè è ãåðîí-
òîòåõíîëîãèÿì ñëåäóåò ïðîâîäèòü â òå÷åíèå âñåãî êóðñà îáó÷åíèÿ ñòóäåí-
òîâ ëå÷åáíûõ è ñòîìàòîëîãè÷åñêèõ ôàêóëüòåòîâ ìåäèöèíñêèõ âóçîâ ïðàêòè-
÷åñêè íà âñåõ êàôåäðàõ ñ ïîìîùüþ óíèôèöèðîâàííîé ñêâîçíîé ïðîãðàììû
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ïðåïîäàâàíèÿ. Ïîñëåäèïëîìíîå îáðàçîâàíèå âðà÷åé äîëæíî âêëþ÷àòü: îá-
ùåå óñîâåðøåíñòâîâàíèå ïî ãåðèàòðèè, ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè è ïðîôè-
ëàêòèêå óñêîðåííîãî ñòàðåíèÿ (äëÿ âðà÷åé îáùåé ïðàêòèêè, ó÷àñòêîâûõ
âðà÷åé è âðà÷åé òåðàïåâòè÷åñêîãî ïðîôèëÿ, ðàáîòàþùèõ ñ ïîæèëûìè) â
òå÷åíèå 144 àêàäåìè÷åñêèõ ÷àñîâ; ïåðâè÷íóþ ñïåöèàëèçàöèþ ïî ñïåöèàëü-
íîñòè «ãåðèàòðèÿ» (äëÿ ïåðñîíàëà ãåðèàòðè÷åñêèõ öåíòðîâ, áîëüíèö è îòäå-
ëåíèé ìåäèêî-ñîöèàëüíîãî óõîäà) ïðîäîëæèòåëüíîñòüþ íå ìåíåå 144 ÷; àò-
òåñòàöèîííûå öèêëû äëÿ ñåðòèôèöèðîâàííûõ ñïåöèàëèñòîâ — 72—144 ÷;
òåìàòè÷åñêîå óñîâåðøåíñòâîâàíèå ïî îòäåëüíûì ðàçäåëàì ãåðîíòîëîãèè
äëÿ îðãàíèçàòîðîâ çäðàâîîõðàíåíèÿ è «óçêèõ» ñïåöèàëèñòîâ. Íåîáõîäèìî
òàêæå îáó÷àòü ìåäèöèíñêîé, ñîöèàëüíîé è ïñèõîëîãè÷åñêîé ðåàáèëèòàöèè
è ãåðîíòîòåõíîëîãèÿì ìåäèöèíñêèõ ðàáîòíèêîâ ñðåäíåãî çâåíà.

Ïîñëåäèïëîìíóþ ïîäãîòîâêó êàäðîâ ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè, íà-
ðÿäó ñ êàôåäðîé ãåðîíòîëîãèè ÐÌÀÏÎ â Ìîñêâå, ïðîâîäÿò è â äðóãèõ ó÷-
ðåæäåíèÿõ. Òàê, íà áàçå Ðîññèéñêîãî ÍÈÈ ãåðîíòîëîãèè ðàáîòàåò êàôåäðà
ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè ñî ñïåöèàëüíûì êóðñîì òðàíñôóçèîëîãèè Ðîñ-
ñèéñêîãî ãîñóäàðñòâåííîãî ìåäèöèíñêîãî óíèâåðñèòåòà, â Ìîñêîâñêîé ìå-
äèöèíñêîé àêàäåìèè èì. È. Ì. Ñå÷åíîâà ðàáîòàåò êàôåäðà ãåðèàòðèè è ãå-
ìàòîëîãèè. Íà êàôåäðå ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîé
àêàäåìèè ïîñëåäèïëîìíîãî îáðàçîâàíèÿ îñíîâíîå íàïðàâëåíèå — ïðåïîäà-
âàíèå êëèíè÷åñêîé ãåðèàòðèè è ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ýêñïåðòèçû è ðåàáèëè-
òàöèè ëèö ïîæèëîãî è ñòàð÷åñêîãî âîçðàñòà. Ïðîâîäÿòñÿ öèêëû óñîâåðøåí-
ñòâîâàíèÿ äëÿ âðà÷åé-ãåðèàòðîâ è òåðàïåâòîâ ñî ñäà÷åé ýêçàìåíà íà ñåðòè-
ôèêàò ñïåöèàëèñòà-ãåðèàòðà, à òàêæå äëÿ ñðåäíåãî ìåäèöèíñêîãî ïåðñîíàëà
íà ñåðòèôèêàò ìåäèöèíñêîé ñåñòðû ãåðèàòðè÷åñêîãî ïðîôèëÿ. Ñîòðóäíèêè
êàôåäðû ïðîâîäÿò áîëüøóþ íàó÷íóþ è êëèíè÷åñêóþ ðàáîòó ïî ïðîáëåìàì
âîçðàñòíîé ïàòîëîãèè ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé, ïèùåâàðèòåëüíîé ñèñòåì è ïî-
÷åê (Àðüåâ, 2001). Â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå ëèöåíçèþ íà ïðàâî âåäåíèÿ îáðàçî-
âàòåëüíîé äåÿòåëüíîñòè â ñôåðå ïðîôåññèîíàëüíîãî (ïîñëåâóçîâñêîãî è äî-
ïîëíèòåëüíîãî îáðàçîâàíèÿ) ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè ïîëó÷èë òàêæå
ÈÁÃ ÑÇÎ ÐÀÌÍ. Êàôåäðû èëè êóðñû ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè ðàáîòàþò â
ìåäèöèíñêèõ âóçàõ Åêàòåðèíáóðãà, Éîøêàð-Îëû, Íèæíåãî Íîâãîðîäà, Íî-
âîñèáèðñêà, Ðîñòîâà-íà-Äîíó, ßðîñëàâëÿ è äðóãèõ ãîðîäîâ Ðîññèè.

×òî êàñàåòñÿ äîäèïëîìíîé ïîäãîòîâêè, òî ïðåæäå âñåãî íàäî îòìåòèòü
áîëüøóþ ðàáîòó â ýòîì íàïðàâëåíèè êàôåäðû ãåðèàòðèè Ñàìàðñêîãî ãîñó-
äàðñòâåííîãî ìåäèöèíñêîãî óíèâåðñèòåòà. Êðîìå òîãî, êóðñû ïî ãåðîíòîëîãè
è/èëè ãåðèàòðèè ïðîâîäÿòñÿ áîëåå ÷åì â 10 ìåäèöèíñêèõ âóçàõ. Â ÷àñòíîñòè,
â ÑÏáÃÌÓ èì. àêàä. È. Ï. Ïàâëîâà îðãàíèçîâàí ýëåêòèâíûé öèêë ïî ãåðîí-
òîëîãèè è ãåðèàòðèè äëÿ ñòóäåíòîâ 6-ãî êóðñà. Öèêë âêëþ÷àåò ïðîâåäåíèå
ëåêöèé ïî äåìîãðàôèè è ãåîãðàôèè ñòàðåíèÿ, òåîðèÿì è ìåõàíèçìàì ñòàðå-
íèÿ, ãåðîïðîòåêòîðàì, ñâÿçè ñòàðåíèÿ è ðàêà, îñíîâíûì ïîëîæåíèÿì ãåðèàò-
ðèè, îñîáåííîñòÿì äèàãíîñòèêè çàáîëåâàíèé â ãåðèàòðè÷åñêîé ïðàêòèêå, îñî-
áåííîñòÿì ïèòàíèÿ â ïîæèëîì è ñòàð÷åñêîì âîçðàñòå. Ïðàêòè÷åñêèå çàíÿòèÿ
âêëþ÷àþò îçíàêîìëåíèå ñ îðãàíèçàöèåé è ïðîâåäåíèåì ìåäèêî-ñîöèàëüíîé
ïîìîùè ïîæèëûì, ó÷àñòèå â èõ ëå÷åíèè. Â ÑÏáÃÓ íà êàôåäðå ãåíåòèêè è
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ñåëåêöèè áèîëîãî-ïî÷âåííîãî ôàêóëüòåòà è íà ìåäèöèíñêîì ôàêóëüòåòå
äëÿ ñòóäåíòîâ è ìàãèñòðîâ ÷èòàþòñÿ êóðñû ëåêöèé ïî ãåðîíòîëîãèè.

Âàæíîé çàäà÷åé ÿâëÿåòñÿ îðãàíèçàöèÿ ñèñòåìû ïîäãîòîâêè ñðåäíåãî ìå-
äèöèíñêîãî ïåðñîíàëà. Â 1997 ã. ââåäåí â äåéñòâèå ãîñóäàðñòâåííûé îáðàçî-
âàòåëüíûé ñòàíäàðò ñðåäíåãî ïðîôåññèîíàëüíîãî îáðàçîâàíèÿ ïî ñïåöè-
àëüíîñòè «ñåñòðèíñêîå äåëî», ãäå âîïðîñû ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè ïëàíè-
ðóåòñÿ ïðåïîäàâàòü â ðàìêàõ ïðåäìåòîâ «Ýòàïû æèçíåäåÿòåëüíîñòè ÷åëîâåêà
è ìåäèöèíñêèå óñëóãè ðàçëè÷íûì ãðóïïàì íàñåëåíèÿ» (1-é ãîä îáó÷åíèÿ) è
«ãåðèàòðèÿ» (3-é ãîä îáó÷åíèÿ). Íà èçó÷åíèå âîïðîñîâ ãåðîíòîëîãèè è ãåðè-
àòðèè ó÷åáíûì ïëàíîì îòâîäèòñÿ 70 ÷àñîâ. Ïîäîáíàÿ ïîäãîòîâêà ìåäèöèí-
ñêèõ ñåñòåð íà÷àòà â íåêîòîðûõ ðåãèîíàõ. Òàê, ïðè ó÷àñòèè âåäóùèõ ñïåöèà-
ëèñòîâ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîãî ãîðîäñêîãî ãåðèàòðè÷åñêîãî öåíòðà è ôàêóëü-
òåòà ñåìåéíîé ìåäèöèíû ÌÀÏÎ ïîäãîòîâëåíû ïðîãðàììû è îñóùåñòâëÿåòñÿ
îáó÷åíèå ìåäèöèíñêèõ ñåñòåð ïî ãåðèàòðèè â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîì ìåäè-
öèíñêîì êîëëåäæå ¹ 2. Â ïðîöåññå îáó÷åíèÿ èñïîëüçóåòñÿ îïûò è ìåòîäè÷å-
ñêàÿ ïîääåðæêà ñïåöèàëèñòîâ èç ÑØÀ, Àíãëèè è Ôèíëÿíäèè.

Ïàðàëëåëüíî ñ îáó÷åíèåì ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè ìåäèöèíñêèõ ðàáîò-
íèêîâ íà÷èíàÿ ñ 1992 ã. ñòàëà ðàçâèâàòüñÿ ïîäãîòîâêà êàäðîâ â îáëàñòè ñî-
öèàëüíîé ðàáîòû (Ìàðóãèíà, 2001). Îíà îñóùåñòâëÿåòñÿ â ñîîòâåòñòâèè ñ
ãîñóäàðñòâåííûìè îáðàçîâàòåëüíûìè ñòàíäàðòàìè âûñøåãî ïðîôåññèî-
íàëüíîãî îáðàçîâàíèÿ ïî ñïåöèàëüíîñòÿì 35.05.00 «ñîöèàëüíàÿ ðàáîòà» è
03.13.00 «ñîöèàëüíàÿ ïåäàãîãèêà». Â ñòàíäàðòå «Ñîöèàëüíàÿ ðàáîòà» åñòü
ñïåöèàëüíàÿ äèñöèïëèíà «Ñîöèàëüíàÿ ãåðîíòîëîãèÿ». Äåìîãðàôè÷åñêèå àñ-
ïåêòû âêëþ÷åíû â êóðñ «Ñîöèàëüíàÿ ïîëèòèêà», âîïðîñû îõðàíû ïðàâ ïåí-
ñèîíåðîâ — â êóðñ «Ïðàâîâîå îáåñïå÷åíèå ñîöèàëüíîé ðàáîòû», ãåíäåðíûå
âîïðîñû ïîæèëûõ — â êóðñ «Ãåíäåðîëîãèÿ è ôåìèíîëîãèÿ». Â ãîñóäàðñò-
âåííîì îáðàçîâàòåëüíîì ñòàíäàðòå îòìå÷åíî, ÷òî ïðîôåññèîíàëüíàÿ ñîöè-
àëüíàÿ ðàáîòà âêëþ÷àåò ñîöèàëüíóþ çàùèòó íàñåëåíèÿ, ðàáîòó ñ ðàçëè÷íû-
ìè ñîöèàëüíûìè, ïîëî-âîçðàñòíûìè, ýòíè÷åñêèìè ãðóïïàìè, ñ îòäåëüíûìè
ëèöàìè, íóæäàþùèìèñÿ â ñîöèàëüíîé ïîìîùè è çàùèòå. Áàçîâàÿ îáðàçîâà-
òåëüíàÿ ïðîãðàììà âêëþ÷àåò ãóìàíèòàðíûå, ñîöèàëüíî-ýêîíîìè÷åñêèå è
åñòåñòâåííî-íàó÷íûå äèñöèïëèíû. Â öåëîì òàêàÿ ïîäãîòîâêà íîñèò èíòå-
ãðàòèâíûé è ìåæäèñöèïëèíàðíûé õàðàêòåð. Êóðñû ïî ïîñëåäèïëîìíîé
ïîäãîòîâêå ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ â îáëàñòè ãåðîíòîëîãèè ðàçâåðíóòû â
ðàçëè÷íûõ ãîñóäàðñòâåííûõ óíèâåðñèòåòàõ.

Ïðèìåðîì ïîäãîòîâêè êàäðîâ ìåäèöèíñêèõ è ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ
ÿâëÿåòñÿ Ðåñïóáëèêà Áàøêîðòîñòàí, ãäå ïðåïîäàâàíèå êëèíè÷åñêîé è ñîöè-
àëüíîé ãåðîíòîëîãèè âåäåòñÿ â Èíñòèòóòå ïîñëåäèïëîìíîãî îáðàçîâàíèÿ
ìåäóíèâåðñèòåòà, Áàøêèðñêîì ãîñóäàðñòâåííîì óíèâåðñèòåòå, ìåäèöèí-
ñêèõ ó÷èëèùàõ è êîëëåäæàõ (Ìóõàìåòøèí, 2000). Â òå÷åíèå íåñêîëüêèõ
ëåò óñïåøíî îñóùåñòâëÿåòñÿ ïîäãîòîâêà ñïåöèàëèñòîâ ïî ñîöèàëüíîé ãå-
ðîíòîëîãèè â Ïîìîðñêîì ãîñóäàðñòâåííîì óíèâåðñèòåòå èì. Ì. Â. Ëîìîíî-
ñîâà â Àðõàíãåëüñêå.

Íîâûì ýòàïîì â ïîäãîòîâêå êàäðîâ ÿâèëîñü ïðîâåäåíèå â Ðîññèè ìåæ-
äóíàðîäíûõ øêîë ïî ðàçëè÷íûì íàïðàâëåíèÿì ãåðîíòîëîãèè. Ó÷èòûâàÿ
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áîëüøîé èíòåðåñ â Ðîññèè ê ïðîáëåìå ãåðèàòðè÷åñêîé îíêîëîãèè è âêëàä
îòå÷åñòâåííûõ ó÷åíûõ â ðàçâèòèå ýòîé ïðîáëåìû, â íîÿáðå 2001 ã. â Ðîñ-
ñèéñêîì îíêîëîãè÷åñêîì íàó÷íîì öåíòðå (ÐÎÍÖ) èì. Í. Í. Áëîõèíà ÐÀÌÍ
(Ìîñêâà) áûëà ïðîâåäåíà Åâðîïåéñêàÿ øêîëà ïî îíêîëîãèè «Ðàê ó ïîæè-
ëûõ: äîñòèæåíèÿ è ïåðñïåêòèâû». Â 2002, 2004 è 2007 ãã. â Ãîðîäñêîì ãåðè-
àòðè÷åñêîì öåíòðå Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà ïðîõîäèëè çàíÿòèÿ ìåæäóíàðîäíîé
øêîëû ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè, îðãàíèçîâàííûå Ìåæäóíàðîäíûì èí-
ñòèòóòîì ñòàðåíèÿ ÎÎÍ (Ìàëüòà), Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèì èíñòèòóòîì îáùå-
ñòâåííîãî çäðàâîîõðàíåíèÿ ïðè ÌÀÏÎ è Ãîðîäñêèì ãåðèàòðè÷åñêèì öåíò-
ðîì.

Ïðåêðàñíûì ïðèìåðîì ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà â îáëàñòè ïîä-
ãîòîâêè êàäðîâ ÿâëÿþòñÿ ñîâìåñòíûå ïðîåêòû Ôèíëÿíäèè è Ñàíêò-Ïåòåð-
áóðãà «Ïîäãîòîâêà êàäðîâ ãåðèàòðè÷åñêîé ñëóæáû» è «Ðàçâèòèå ãåðèàòðè-
÷åñêîãî îáñëóæèâàíèÿ â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå», ñîãëàñíî êîòîðûì êóðñû ñïåöèà-
ëèçàöèè ïî ãåðîíòîëîãèè â Ôèíëÿíäèè (â ã. Òóðêó è ã. Òàìïåðå) ïðîõîäÿò
âðà÷è, ìåäèöèíñêèå ñåñòðû è ñîöèàëüíûå ðàáîòíèêè Ñàíêò-Ïåòåðáóðãà.

Âàæíîé áàçîé äëÿ ïîäãîòîâêè êàäðîâ ÿâëÿåòñÿ èçäàíèå îòå÷åñòâåííûõ
ó÷åáíûõ ðóêîâîäñòâ. Ïåðâûì òàêèì ðóêîâîäñòâîì äëÿ âðà÷åé ÿâèëàñü
«Ïðàêòè÷åñêàÿ ãåðèàòðèÿ» (Ñàìàðà, 1995), çàòåì âûøåë â ñâåò ó÷åáíèê «Ãå-
ðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ», ïîäãîòîâëåííûé ñîòðóäíèêàìè Ñàìàðñêîãî ãîñó-
äàðñòâåííîãî ìåäèöèíñêîãî óíèâåðñèòåòà è èçäàííûé â 1997 ã. (Êîòåëüíè-
êîâ è äð., 1997), ó÷åáíèê äëÿ âóçîâ «Îñíîâû ãåðèàòðèè. Àíòðîïîëîãè÷åñêèå
àñïåêòû» (Õðèñàíôîâà, 1999). Ñëåäóåò îòìåòèòü òàêæå ó÷åáíèêè «Ñîöèàëü-
íàÿ ãåðîíòîëîãèÿ» (Àëüïåðîâè÷, 2004; ßöåìèðñêàÿ, Áåëåíüêàÿ, 2003), ó÷åá-
íûå ïîñîáèÿ ïî ñîöèàëüíîé ïñèõîëîãèè ñòàðåíèÿ (Êðàñíîâà, 2001; Êðàñíî-
âà, Ëèäåðñ, 2002), ðóêîâîäñòâî «Ïðàêòè÷åñêàÿ ãåðèàòðèÿ» ïîä ðåä. Ë. Á. Ëà-
çåáíèêà (Ïðàêòè÷åñêàÿ ãåðèàòðèÿ.., 2002), «Ãåðèàòðèÿ â ëåêöèÿõ» ïîä ðåä.
Ï. À. Âîðîáüåâà (2002), «Ðóêîâîäñòâî ïî ãåðîíòîëîãèè» ïîä ðåä. Â. Í. Øà-
áàëèíà (2005) è «Ðóêîâîäñòâî ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè» â 4-õ òîìàõ
ïîä ðåä. Â. Í. ßðûãèíà è À. À. Ìåëåíòüåâà (2003, 2005). Öåííûì ïîñîáèåì
äëÿ ñòóäåíòîâ è âðà÷åé ÿâëÿåòñÿ «Ñëîâàðü òåðìèíîâ ïî ñîöèàëüíîé ãåðîí-
òîëîãèè» (1999). Íà÷àëè ïåðåâîäèòü íà ðóññêèé ÿçûê çàðóáåæíûå ó÷åáíûå
ðóêîâîäñòâà. Ïîÿâëÿþòñÿ ðóêîâîäñòâà, ó÷èòûâàþùèå çàðóáåæíûé îïûò, â
÷àñòíîñòè îïûò ÑØÀ è Âåëèêîáðèòàíèè (Ñîöèàëüíàÿ ðàáîòà..., 2002; Êðàñ-
íîâà, Ëèäåðñ, 2002).

Ïåðñïåêòèâíûì íàïðàâëåíèåì ÿâëÿåòñÿ äèñòàíöèîííîå îáó÷åíèå ñ ïî-
ìîùüþ Èíòåðíåòà. Òàê, öåíòð «Ñîñòðàäàíèå» â ðàìêàõ ïðîåêòà «Îáó÷åíèå
ïåðñîíàëà ïî óõîäó çà ïðåñòàðåëûìè», ôèíàíñèðóåìîãî ôîíäîì «Åâðàçèÿ»,
îðãàíèçîâàë â ñåòè Èíòåðíåò âåá-ñàéò (www.openweb.ru/gerocomp), âêëþ÷à-
þùèé 6 ðóáðèê ñ èíôîðìàöèåé ïî âîïðîñàì ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïîìîùè.
Îäíà èç ýòèõ ðóáðèê — «Îáðàçîâàíèå» ñîäåðæèò ìàòåðèàëû ïî ñîöèàëüíîé
ðàáîòå, êîòîðûå ïðåäïîëàãàåòñÿ èñïîëüçîâàòü äëÿ äèñòàíöèîííîãî îáó÷å-
íèÿ ñîöèàëüíûõ ðàáîòíèêîâ Ñèáèðñêîãî ðåãèîíà (Êàðþõèí, 1999). Ðåãèî-
íàëüíûé îáùåñòâåííûé ôîíä ïîìîùè ïðåñòàðåëûì «Äîáðîå äåëî» îòêðûë
ñàéò www.dobroedelo.ru, ìàòåðèàëû êîòîðîãî îðèåíòèðîâàíû íà ïåðñîíàë
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ÍÊÎ (íåêîììåð÷åñêèõ îðãàíèçàöèé) ñôåðû ñîöèàëüíîé è ìåäèöèíñêîé ïî-
ìîùè ïîæèëûì è ñòàðûì ëþäÿì, ñòóäåíòîâ ñîöèàëüíûõ âóçîâ, âñåõ, êòî èí-
òåðåñóåòñÿ ïðîáëåìàìè ñîöèàëüíîé ãåðîíòîëîãèè. Íà îñíîâå ñàéòà ñîçäàí
Âèðòóàëüíûé ðåñóðñíûé öåíòð ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ ÍÊÎ (íåêîììåð÷åñêèõ
îðãàíèçàöèé) ñ âîçìîæíîñòÿìè äèñòàíöèîííîãî îáó÷åíèÿ (www.dobroede-
lo.ru/vrc).

Íåîáõîäèìûì óñëîâèåì ðàçâèòèÿ îòå÷åñòâåííîé ãåðîíòîëîãèè ÿâëÿåòñÿ
ïîäãîòîâêà íàó÷íûõ êàäðîâ. Âàæíûì ýòàïîì ìåæäóíàðîäíîé ñèñòåìû ïîä-
ãîòîâêè ó÷åíûõ-ãåðîíòîëîãîâ äîëæíî ÿâèòüñÿ ïðèçíàíèå íàó÷íîé ñïåöè-
àëüíîñòè «ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ».

Ïî èíèöèàòèâå Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà áûëè ïîäãîòîâëåíû íåîá-
õîäèìûå ìàòåðèàëû ê ââåäåíèþ Ìèíïðîìíàóêè ÐÔ â 2001 ã. íîâîé íàó÷-
íîé ñïåöèàëüíîñòè 14.00.53 (ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ; ìåäèöèíñêèå è áèî-
ëîãè÷åñêèå íàóêè); îðãàíèçîâàíû 2 äèññåðòàöèîííûõ ñîâåòà ïî ñïåöèàëüíî-
ñòè ïðè Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîì èíñòèòóòå áèîðåãóëÿöèè è ãåðîíòîëîãèè ÑÇÎ
ÐÀÌÍ è ÐÍÈÈ ãåðîíòîëîãèè ÌÇ ÐÔ, ñîñòîÿëèñü ïåðâûå çàùèòû äîêòîð-
ñêèõ è êàíäèäàòñêèõ äèññåðòàöèé ïî íîâîé ñïåöèàëüíîñòè. Äèíàìèêà ÷èñëà
çàùèùåííûõ äèññåðòàöèé ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè â 2001—2006 ãã.
ïðåäñòàâëåíà íà ðèñ. 22.1. Âñåãî çàùèùåíî 20 äîêòîðñêèõ è áîëåå 110 êàí-
äèäàòñêèõ äèññåðòàöèé. Êîëëåêòèâîì ïåòåðáóðãñêèõ ñïåöèàëèñòîâ áûëî
ïîäãîòîâëåíî è â 2002 ã. îïóáëèêîâàíî ìåòîäè÷åñêîå ïîñîáèå «Ïîäãîòîâêà
íàó÷íûõ êàäðîâ ïî ñïåöèàëüíîñòè 14.00.53 — ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ
(íîðìàòèâíûå àêòû è ðåêîìåíäàöèè)».

Òàêàÿ ñïåöèàëüíîñòü 14.00.53 âïåðâûå â ìèðå ââåäåíà â íîìåíêëàòóðó
ñïåöèàëüíîñòåé íàó÷íûõ ðàáîòíèêîâ â íàøåé ñòðàíå ïðèêàçîì ìèíèñòðà
ïðîìûøëåííîñòè, íàóêè è òåõíîëîãèé ÐÔ îò 31 ÿíâàðÿ 2001 ã. Ñîîòâåòñò-
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Ðèñ. 22.1. Äèíàìèêà ÷èñëà çàùèùåííûõ äèññåðòàöèé ïî ñïåöèàëüíîñòè 14.00.53 (ãåðîíòîëî-
ãèÿ è ãåðèàòðèÿ) â 2001—2006 ãã.

Ïî îñè àáñöèññ — ãîäû; ïî îñè îðäèíàò — ÷èñëî çàùèùåííûõ äèññåðòàöèé.



âåííî ïðèêàçàìè ÂÀÊ Ìèíèñòåðñòâà îáðàçîâàíèÿ ÐÔ â èþíå 2001 ã. áûëè
óòâåðæäåíû ñîñòàâû äèññåðòàöèîííûõ ñîâåòîâ ïî çàùèòå äîêòîðñêèõ è
êàíäèäàòñêèõ äèññåðòàöèé ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè â Ðîññèéñêîì íà-
ó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêîì èíñòèòóòå ãåðîíòîëîãèè ÌÇ ÐÔ è ÈÁÃ ÑÇÎ ÐÀÌÍ
(ÂÃ ¹ 40—41). Â äåêàáðå 2001 ã. â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîì èíñòèòóòå áèîðå-
ãóëÿöèè è ãåðîíòîëîãèè ñîñòîÿëàñü ïåðâàÿ çàùèòà êàíäèäàòñêîé äèññåðòà-
öèè ïî íîâîé ñïåöèàëüíîñòè. Íà çàñåäàíèè Ñîâåòà ÌÀÃ â Âàëåíñèè (àïðåëü
2002 ã.) ïðåçèäåíò ÌÀÃ ïðîôåññîð Ã. Ãàòìàí ïîä÷åðêíóëà âàæíîñòü ýòîãî
ñîáûòèÿ äëÿ ðàçâèòèÿ ãåðîíòîëîãèè âî âñåì ìèðå. Â èþíå 2004 ã. â Íîâîñè-
áèðñêå áûë îòêðûò òðåòèé â Ðîññèè äèññåðòàöèîííûé ñîâåò ïî ñïåöèàëüíî-
ñòè «ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ» ïðè Íàó÷íîì öåíòðå êëèíè÷åñêîé è ýêñïå-
ðèìåíòàëüíîé ìåäèöèíû ÑÎ ÐÀÌÍ. Ïðèìå÷àòåëüíî, ÷òî â ðîññèéñêèõ äèñ-
ñåðòàöèîííûõ ñîâåòàõ óñïåøíî çàùèùàþò äèññåðòàöèè ïî ãåðîíòîëîãèè è
ãåðèàòðèè ãðàæäàíå èç ðåñïóáëèê ÑÍÃ, â ÷àñòíîñòè èç Áåëîðóññèè, Êàçàõ-
ñòàíà, Óçáåêèñòàíà è Óêðàèíû. Ïðèñóæäåíèå è âçàèìíîå ïðèçíàíèå ïîäîá-
íûõ íàó÷íûõ çâàíèé â ðàçëè÷íûõ ñòðàíàõ áóäåò ñïîñîáñòâîâàòü ïîäãîòîâêå
êàäðîâ íàó÷íûõ ðàáîòíèêîâ è â êîíå÷íîì ñ÷åòå ïðîãðåññó èññëåäîâàíèé â
ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè.

Âàæíûì àñïåêòîì ïîäãîòîâêè íàó÷íûõ êàäðîâ â ðàìêàõ ìåæäóíàðîäíî-
ãî ñîòðóäíè÷åñòâà ÿâëÿåòñÿ ðàáîòà ìîëîäûõ îòå÷åñòâåííûõ èññëåäîâàòåëåé
çà ðóáåæîì ïî ñîâìåñòíûì ïðîåêòàì. Îïðåäåëåííîå çíà÷åíèå èìååò è ïî-
îùðåíèå ìîëîäûõ ó÷åíûõ ñ ïîìîùüþ ñïåöèàëüíûõ ãðàíòîâ è ïðåìèé, ïðè-
ñóæäàåìûõ íàöèîíàëüíûìè àññîöèàöèÿìè ãåðîíòîëîãîâ. Â ÷àñòíîñòè, Ãå-
ðîíòîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî ÐÀÍ ó÷ðåäèëî åæåãîäíûå ïðåìèè çà ëó÷øóþ
ðàáîòó ìîëîäûõ ó÷åíûõ ïî ãåðîíòîëîãèè, ïðèñóæäàåìûå ñ 1995 ã., è ðåêî-
ìåíäóåò ìîëîäûõ ñïåöèàëèñòîâ äëÿ îáó÷åíèÿ íà ìåæäóíàðîäíûõ êóðñàõ è
øêîëàõ ïî ãåðîíòîëîãèè. Ïðåçèäèóì ïðàâëåíèÿ Íàó÷íîãî ìåäèöèíñêîãî
îáùåñòâà ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ Óêðàèíû ñ öåëüþ ïðèâëå÷åíèÿ ìîëî-
äûõ ó÷åíûõ ê ôóíäàìåíòàëüíûì èññëåäîâàíèÿì ïî ãåðîíòîëîãèè ó÷ðåäèë
ïðåìèþ èì. àêàä. Â. Â. Ôðîëüêèñà äëÿ íàó÷íûõ ðàáîòíèêîâ, ïðåïîäàâàòå-
ëåé, ñòàæåðîâ-èññëåäîâàòåëåé, àñïèðàíòîâ (íå ñòàðøå 35 ëåò) íàó÷íûõ îðãà-
íèçàöèé è âóçîâ Óêðàèíû è äðóãèõ ñòðàí çà íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèå ðà-
áîòû â äàííîé îáëàñòè. Ó÷åíûé ñîâåò ÍÈÈ «Ìåæäóíàðîäíûé öåíòð ïî
ïðîáëåìàì ïîæèëûõ» (Ñàìàðà) ó÷ðåäèë åæåãîäíóþ ïðåìèþ èì. Ò. È. Åðî-
øåâñêîãî ðîññèéñêèì ó÷åíûì çà ëó÷øóþ íàó÷íóþ ðàáîòó â îáëàñòè ìåäè-
öèíñêîé ãåðîíòîëîãèè. Ïðåìèÿ ïðèñóæäàåòñÿ çà ìîíîãðàôèè, äèññåðòàöè-
îííûå ðàáîòû, öèêëû ñòàòåé è äðóãèå ïóáëèêàöèè. Äëÿ ïðèâëå÷åíèÿ ìîëî-
äûõ ó÷åíûõ ê èçó÷åíèþ ãåðîíòîëîãèè â ñîîòâåòñòâèè ñ èíèöèàòèâîé ïðåçè-
äåíòà ÌÀÃÃ Ã. Ãàòìàí Ñîâåò ÌÀÃÃ ðåêîìåíäîâàë ñîçäàòü âî âñåõ
íàöèîíàëüíûõ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ îáùåñòâàõ ñåêöèè ìîëîäûõ ó÷åíûõ, à
òàêæå ó÷ðåäèë ïðîãðàììó îáìåíà ìîëîäûìè ñïåöèàëèñòàìè.

Ïîñëåäèïëîìíàÿ ïîäãîòîâêà âðà÷åé-ãåðèàòðîâ îñóùåñòâëÿåòñÿ íà 10 êà-
ôåäðàõ ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè ÌÀÏÎ è ÔÓÂ. Ïðåääèïëîìíàÿ ïîäãî-
òîâêà âåäåòñÿ íà êàôåäðå ãåðèàòðèè Ñàìàðñêîãî ìåäèöèíñêîãî óíèâåðñèòå-
òà, êàôåäðå ãåìàòîëîãèè è ãåðèàòðèè ÌÌÀ èì. È. Ì. Ñå÷åíîâà, êóðñå ãå-
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ðîíòîëîãèè â Ïåðìñêîé ìåäèöèíñêîé àêàäåìèè è â íåêîòîðûõ äðóãèõ ìåäè-
öèíñêèõ âóçàõ. Â ñîîòâåòñòâèè ñ ëèöåíçèåé Ìèíîáðàçîâàíèÿ ÐÔ ïðè
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîì èíñòèòóòå áèîðåãóëÿöèè è ãåðîíòîëîãèè ÑÇÎ ÐÀÌÍ â
2001 ã. îòêðûòà àñïèðàíòóðà ïî ñïåöèàëüíîñòè 14.00.53 (ãåðîíòîëîãèÿ è ãå-
ðèàòðèÿ), ðàçðåøåíû ïðîôåññèîíàëüíàÿ ïåðåïîäãîòîâêà è ïîâûøåíèå êâà-
ëèôèêàöèè ðóêîâîäÿùèõ ðàáîòíèêîâ è ñïåöèàëèñòîâ ïî ïðîôèëþ èíñòèòóòà.

Òàêèì îáðàçîì, çà ïîñëåäíåå äåñÿòèëåòèå â Ðîññèè ñëîæèëàñü íàó÷-
íî-îðãàíèçàöèîííàÿ áàçà äëÿ ðàçâèòèÿ ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè â âèäå
ñïåöèàëèçèðîâàííûõ íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèõ èíñòèòóòîâ (ÐÍÈÈ ãåðîí-
òîëîãèè Ðîñçäðàâà, Ìîñêâà; Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé èíñòèòóò áèîðåãóëÿöèè è
ãåðîíòîëîãèè ÑÇÎ ÐÀÌÍ), ðÿäà êðóïíûõ ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ (ãåðèàòðè÷å-
ñêèõ) öåíòðîâ, âïåðâûå ñîçäàíû è èçäàþòñÿ ñïåöèàëèçèðîâàííûå íàó÷íûå
æóðíàëû è ñáîðíèêè, èíôîðìàöèîííî îáåñïå÷èâàÿ êàê íàó÷íûå èññëåäîâà-
íèÿ, òàê è ïîäãîòîâêó íàó÷íûõ è ïðàêòè÷åñêèõ êàäðîâ ïî òàêæå âïåðâûå
ââåäåííîé íàó÷íîé ñïåöèàëüíîñòè «ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ» è âðà÷åáíîé
ñïåöèàëüíîñòè «âðà÷-ãåðèàòð».

22.3. ÎÐÃÀÍÈÇÀÖÈÎÍÍÀß ÄÅßÒÅËÜÍÎÑÒÜ
ÃÅÐÎÍÒÎËÎÃÈ×ÅÑÊÎÃÎ ÎÁÙÅÑÒÂÀ ÐÀÍ

ÏÎ ÐÀÇÂÈÒÈÞ ÍÀÓ×ÍÛÕ ÈÑÑËÅÄÎÂÀÍÈÉ Â ÐÎÑÑÈÈ

Êàê ìàëî íà çåìëå ÿ ïðîæèâó,
âñå çàíÿòûé íåâå÷íûìè äåëàìè.

Èîñèô Áðîäñêèé

Â ñîîòâåòñòâèè ñ óñòàâîì îñíîâíûìè çàäà÷àìè Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îá-
ùåñòâà ÿâëÿþòñÿ: ñîäåéñòâèå pàçâèòèþ èññëåäîâàíèé â îáëàñòè ãåpîíòîëî-
ãè÷åñêîé íàóêè è ñìåæíûõ íàïpàâëåíèé ôèçèîëîãèè è áèîëîãèè è âíåäpå-
íèþ påçóëüòàòîâ èññëåäîâàíèé â ïpàêòèêó; óñòàíîâëåíèå è ïîääåpæàíèå
êîíòàêòîâ ñ íàó÷íûìè îpãàíèçàöèÿìè â îáëàñòè ãåpîíòîëîãèè èç ÑÍÃ è
äpóãèõ ñòpàí, ñ ìåæäóíàpîäíûìè íåïpàâèòåëüñòâåííûìè íàó÷íûìè îpãà-
íèçàöèÿìè; îpãàíèçàöèÿ âñòpå÷ ó÷åíûõ â öåëÿõ îáìåíà íàó÷íîé èíôîpìà-
öèåé; îêàçàíèå ïîìîùè ÷ëåíàì Îáùåñòâà â ïîâûøåíèè èõ êâàëèôèêàöèè è
ñîäåéñòâèå â påàëèçàöèè èõ íàó÷íûõ pàáîò; îêàçàíèå íàó÷íîé è ìåòîäè÷å-
ñêîé ïîìîùè â ïîñòàíîâêå ïpåïîäàâàíèÿ â âûñøåé è ñpåäíåé øêîëå îñíîâ
ñîâpåìåííîé ãåpîíòîëîãèè; ó÷àñòèå â pàáîòå ìåæäóíàpîäíûõ ñîîáùåñòâ
ó÷åíûõ; ïîïóëÿpèçàöèÿ è pàñïpîñòpàíåíèå çíàíèé è íîâåéøèõ íàó÷íî-òåõ-
íè÷åñêèõ äîñòèæåíèé ïî ïpîôèëþ Îáùåñòâà.

Åñëè ïðè îðãàíèçàöèè Îáùåñòâà â 1994 ã. â íåãî âõîäèëî òîëüêî 7 ðåãè-
îíàëüíûõ îòäåëåíèé, òî íà 1 ñåíòÿáðÿ 2008 ã. â åãî ñîñòàâå óæå 44 îòäåëåíèÿ:
Ìîñêîâñêîå, Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêîå, Àëòàéñêîå, Àðõàíãåëüñêîå, Àñòðàõàí-
ñêîå, Áàøêèðñêîå, Áóðÿòñêîå, Âîëãîãðàäñêîå, Âîðîíåæñêîå, Äàëüíåâîñòî÷-
íîå, Èâàíîâñêîå, Èðêóòñêîå, Êàáàðäèíî-Áàëêàðñêîå, Êàðåëüñêîå, Êðàñíîÿð-
ñêîå, Êóðñêîå, Ìàãàäàíñêîå, Ìàðèéñêîå, Ìèíñêîå, Ìîðäîâñêîå, Íèæåãî-
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ðîäñêîå, Íîâãîðîäñêîå, Íîâîêóçíåöêîå, Íîâîñèáèðñêîå, Îáíèíñêîå, Ïåðì-
ñêîå, Ïðèìîðñêîå, Ïóùèíñêîå, Ðîñòîâñêîå, Ðÿçàíñêîå, Ñàìàðñêîå,
Ñàðàòîâñêîå, Ñâåðäëîâñêîå, Ñî÷èíñêîå, Ñòàâðîïîëüñêîå, Ñûêòûâêàðñêîå,
Òâåðñêîå, Òîìñêîå, Òþìåíñêîå, Óëüÿíîâñêîå, ×åëÿáèíñêîå, ×èòèíñêîå,
ßðîñëàâñêîå è ßêóòñêîå. Íà ó÷ðåäèòåëüíîé êîíôåðåíöèè â 1994 ã. ïðèñóò-
ñòâîâàëî îêîëî 100 ñïåöèàëèñòîâ èç 7 ãîðîäîâ Ðîññèè. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ
÷ëåíàìè îáùåñòâà ÿâëÿþòñÿ ñâûøå 1510 ñïåöèàëèñòîâ èç áîëåå ÷åì 45 ðå-
ãèîíîâ ñòðàíû.

Â ñîñòàâå ïðàâëåíèÿ Îáùåñòâà 37 ÷åëîâåê: èç Ìîñêâû è Ñàíêò-Ïå-
òåðáóðãà — ïî 9 ÷åëîâåê, èç Ñàìàðû — 3, Íîâîñèáèðñêà è Áàðíàóëà —
ïî 2, Åêàòåpèíáópãà, Éîøêàð-Îëû, Êóðñêà, Íèæíåãî Íîâãîpîäà, Ïåpìè,
Ïóùèíî, Ñî÷è, Òîìñêà, Òþìåíè, Óëàí-Óäý, ×èòû è ßðîñëàâëÿ — ïî 1. Íàè-
áîëåå ìíîãî÷èñëåííîé ãpóïïîé â ñîñòàâå ïpàâëåíèÿ îêàçàëèñü ïpåïîäàâàòå-
ëè âóçîâ (18) è ñîòpóäíèêè íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèõ ó÷påæäåíèé (èç èí-
ñòèòóòîâ PÀÍ — 3, PÀÌÍ — 9, ÌÇ PÔ — 5). Âûñîê êâàëèôèêàöèîííûé
ópîâåíü íîâîãî ïpàâëåíèÿ: â åãî ñîñòàâå àêàäåìèê ÐÀÍ, 8 àêàäåìèêîâ
PÀÌÍ, 3 ÷ëåíà-êîððåñïîíäåíòà ÐÀÌÍ, 22 ïpîôåññîpà è äîêòîpà íàóê,
2 êàíäèäàòà íàóê. ×ëåíû ïðàâëåíèÿ Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ çà-
íèìàþò êëþ÷åâûå ïîçèöèè â Ìåæâåäîìñòâåííîì íàó÷íîì ñîâåòå ïî ãåðîí-
òîëîãèè è ãåðèàòðèè ÐÀÌÍ è Ìèíçäðàâà ÐÔ è åãî ïðîáëåìíûõ êîìèññèÿõ,
â ñåêöèè «ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ» Ó÷åíîãî ñîâåòà ÌÇ ÐÔ.

Ïî÷åòíûìè ÷ëåíàìè Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà èçáðàíû ÷ëåí-êîð-
ðåñïîíäåíò ÀÌÍ Óêðàèíû Â.Â. Áåçðóêîâ (Êèåâ), àêàäåìèê ÐÀÌÍ Ë. À. Áî-
êåðèÿ (Ìîñêâà), ÷ëåí-êîððåñïîíäåíò ÐÀÌÍ è ÍÀÍ Óêðàèíû Ã. Ì. Áóòåíêî
(Êèåâ), àêàäåìèê ÐÀÌÍ Ô. È. Êîìàðîâ (Ìîñêâà), àêàäåìèê ÐÀÌÍ Á. À. Ëà-
ïèí (Ñî÷è—Àäëåð), ïðîôåññîð È. È. Ëèõíèöêàÿ (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã), àêà-
äåìèê ÐÀÌÍ Â. Ã. Óãëîâ (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã), ïðîôåññîð W. B. Ershler (Íîð-
ôîëê, ÑØÀ), ïðîôåññîð C. Franceschi (Áîëîíüÿ, Èòàëèÿ), ïðîôåññîð
M. Passeri (Ïàðìà, Èòàëèÿ), ïðîôåññîð Y. Touitou (Ïàðèæ, Ôðàíöèÿ).

Áîëüøîå âíèìàíèå Ãåðîíòîëîãè÷åñêîå îáùåñòâî óäåëÿåò ðàáîòå ñ ìîëî-
äûìè ó÷åíûìè. Â 1995 ã. áûëà ó÷ðåæäåíà ïðåìèÿ Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îá-
ùåñòâà ìîëîäûì ó÷åíûì Ðîññèè çà ëó÷øóþ ðàáîòó ïî ãåðîíòîëîãèè. Ñî
âðåìåíè ó÷ðåæäåíèÿ ëàóðåàòàìè ïðåìèè ñòàëè îêîëî 20 ÷åëîâåê. Â 1999 ã.
â ðàìêàõ Íàöèîíàëüíîãî êîíãðåññà «×åëîâåê è ëåêàðñòâî» (Ìîñêâà) ðàáîòà-
ëà «Øêîëà ãåðîíòîëîãà». Ïî íàïðàâëåíèþ è ïðè ïîääåðæêå Ãåðîíòîëîãè÷å-
ñêîãî îáùåñòâà íåñêîëüêî ìîëîäûõ ó÷åíûõ è âðà÷åé ïðèíÿëè ó÷àñòèå â
ìåæäóíàðîäíûõ êóðñàõ è øêîëàõ ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè (Ðóìûíèÿ,
1997; Èòàëèÿ, 1999, Ìàëüòà, 2001—2007, Òóðöèÿ, 2003). Â 2002, 2004 è 2007
ãã. â Ñàíêò-Ïåòåðáóðãå íà áàçå Ãîðîäñêîãî ãåðèàòðè÷åñêîãî öåíòðà áûëè
ïðîâåäåíû Ìåæäóíàðîäíûå øêîëû ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè, îðãàíèçî-
âàííûå Ìåæäóíàðîäíûì èíñòèòóòîì ñòàðåíèÿ ÎÎÍ (Ìàëüòà) è Ãåðîíòîëî-
ãè÷åñêèì îáùåñòâîì ÐÀÍ.

Ñî âðåìåíè ñîçäàíèÿ (1994) Ãåðîíòîëîãè÷åñêèì îáùåñòâîì èëè ïðè åãî
ó÷àñòèè îðãàíèçîâàíî áîëåå 100 íàó÷íûõ êîíôåðåíöèé è ñèìïîçèóìîâ, â
òîì ÷èñëå áîëåå 20 ìåæäóíàðîäíûõ. Çà ïîñëåäíèå ãîäû (1994—2007) ñîñòî-
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ÿëîñü áîëåå 150 íàó÷íûõ êîíôåðåíöèé ïî ðàçëè÷íûì àñïåêòàì ãåðîíòîëî-
ãèè è ãåðèàòðèè. Ñðåäè íèõ òàêèå êðóïíûå, êàê 1-é Ðîññèéñêèé ñúåçä ãåðîí-
òîëîãîâ è ãåðèàòðîâ, Ñàìàðà, 1999; 1-é ñúåçä ãåðîíòîëîãîâ è ãåðèàòðîâ Ñè-
áèðè è Äàëüíåãî Âîñòîêà, Íîâîñèáèðñê, 2000; 2-é Åâðîïåéñêèé êîíãðåññ ïî
áèîãåðîíòîëîãèè, àâãóñò 2000, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã; 6-é Åâðîïåéñêèé êîíãðåññ
ïî êëèíè÷åñêîé ãåðîíòîëîãèè, èþíü 2002, Ìîñêâà; 6-é Åâðîïåéñêèé êîí-
ãðåññ ÌÀÃÃ, èþëü 2007, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã; åæåãîäíûå Ìåæäóíàðîäíûå
êîíôåðåíöèè «Ïîæèëîé áîëüíîé. Êà÷åñòâî æèçíè» (1996—2002), Ìîñêâà;
Ìåæäóíàðîäíûé ñèìïîçèóì «Ãåðîíòîëîãè÷åñêèå àñïåêòû ïåïòèäíîé ðåãó-
ëÿöèè ôóíêöèé», 1996; åæåãîäíûå Ìåæäóíàðîäíûå ñåìèíàðû ïî ïðîáëå-
ìàì ïîæèëûõ «Ñàìàðñêèå ëåêöèè» (1996—2002), Ñàìàðà; Ìåæäóíàðîäíàÿ
êîíôåðåíöèÿ «Ñîâðåìåííûå ïîõîäû ê ãåðèàòðè÷åñêîé îöåíêå ïàöèåíòà»,
2000, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã; Ìåæäóíàðîäíàÿ êîíôåðåíöèÿ «Ñâîáîäíîðàäèêàëü-
íûå ïðîöåññû è àíòèîêñèäàíòû â ðàçâèòèè è ôóíêöèÿõ íåðâíîé ñèñòåìû: îò
ïëîäà ê ñòàðåíèþ», 2001, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã; Åâðîïåéñêàÿ øêîëà ïî îíêîëî-
ãèè «Ðàê ó ïîæèëûõ: äîñòèæåíèÿ è ïåðñïåêòèâû», 2001, Ìîñêâà, è äð.

22.4. ÎÁÐÅ×ÅÍÀ ËÈ ÐÎÑÑÈÉÑÊÀß ÃÅÐÎÍÒÎËÎÃÈß
ÁÛÒÜ ÀÓÒÑÀÉÄÅÐÎÌ?

Ïðîâåðèòü òðóäíî: âäðóã âñå ëîæíî?!
Òðåïåùåò ñòðàøíîé ìóêîé ñòèõ...
Íî íåâîçìîæíîå — âîçìîæíî
Â ñòðàíå âîçìîæíîñòåé áîëüøèõ.

Èãîðü Ñåâåðÿíèí

Íåñìîòðÿ íà çíà÷èòåëüíûé èíòåðåñ ê ãåðîíòîëîãè÷åñêèì èññëåäîâàíèÿì
â Ðîññèè, íàìåòèâøèéñÿ â ïîñëåäíèå 15 ëåò, ñîçäàíèå íàó÷íî-îðãàíèçà-
öèîííîé áàçû äëÿ èõ ðàçâèòèÿ (ñîçäàíèå ïðîôèëüíûõ íàó÷íî-èññëåäî-
âàòåëüñêèõ èíñòèòóòîâ, ó÷ðåæäåíèå è ïóáëèêàöèÿ íîâûõ ñïåöèàëèçèðîâàí-
íûõ æóðíàëîâ, ââåäåíèå íàó÷íîé ñïåöèàëüíîñòè «ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ»
è äð.) è ðÿä áåññïîðíûõ íàó÷íûõ äîñòèæåíèé ðîññèéñêèõ ãåðîíòîëîãîâ,
ñëåäóåò âñå æå êîíñòàòèðîâàòü, ÷òî ïðàêòè÷åñêè ïîëíîå îòñóòñòâèå ãîñó-
äàðñòâåííîé ïîääåðæêè è ôèíàíñèðîâàíèÿ ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé
â ýòîé îáëàñòè (êàê, ñîáñòâåííî, ïðàêòè÷åñêè âî âñåé íàóêå ñòðàíû), çàâåäî-
ìî îáðåêàþò îòå÷åñòâåííóþ ãåðîíòîëîãèþ íà îòñòàâàíèå êàê îò óðîâíÿ âå-
äóùèõ ñòðàí, òàê è îò ðåøåíèÿ íàñóùíûõ ïðîáëåì, ñòîÿùèõ ïåðåä Ðîññèåé.
Äåìîãðàôè÷åñêàÿ ñèòóàöèÿ â ñîâðåìåííîé Ðîññèè (ñíèæåíèå ðîæäàåìîñòè,
ñóùåñòâåííîå óâåëè÷åíèå äîëè ïîæèëûõ ëþäåé â ñòðóêòóðå íàñåëåíèÿ, îñî-
áåííî â êðóïíûõ ãîðîäàõ, òàêèõ êàê Ìîñêâà, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Åêàòåðèí-
áóðã è äð., áåñïðåöåäåíòíîå ñíèæåíèå îæèäàåìîé ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèç-
íè, ñîêðàùåíèå äîëè ëèö òðóäîñïîñîáíîãî âîçðàñòà è èõ óñêîðåííîå ñòàðå-
íèå) è íåáëàãîïðèÿòíûé äåìîãðàôè÷åñêèé ïðîãíîç íà áëèæàéøèå äåñÿòèëå-
òèÿ (Ïèðîæêîâ, Ñàôàðîâà, 2007; Ïîæèëûå ëþäè â Ðîññèéñêîé Ôåäåðàöèè...,
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Ò à á ë è ö à 22.2

Ïðèîðèòåòíûå íàïðàâëåíèÿ â ñîâðåìåííîé ôóíäàìåíòàëüíîé ãåðîíòîëîãèè:
ó÷àñòèå Ðîññèè

¹
ï.ï. Íàó÷íûå íàïðàâëåíèÿ Ëèäèðóþùèå ó÷ðåæäåíèÿ â Ðîññèè

1 Ïîïóëÿöèîííàÿ ãåíåòèêà
ñòàðåíèÿ

Èíñòèòóò îáùåé ãåíåòèêè ÐÀÍ (Ìîñêâà)
Èíñòèòóò òåðàïèè ÑÎ ÐÀÌÍ (Íîâîñèáèðñê)

2 Ãåíåòèêà ñòàðåíèÿ è äîëãî-
æèòåëüñòâà æèâîòíûõ

Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò
Èíñòèòóò ãåíåòèêè è öèòîëîãèè ÑÎ ÐÀÍ (Íîâîñè-

áèðñê)
Èíñòèòóò áèîëîãèè ÊÍÖ ÐÀÍ (Ñûêòûâêàð)

3 Ãåíåòèêà ñòàðåíèÿ è äîëãî-
æèòåëüñòâà ÷åëîâåêà, èçó-
÷åíèå ñòîëåòíèõ

Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé èíñòèòóò áèîðåãóëÿöèè è ãåðîí-
òîëîãèè ÑÇÎ ÐÀÌÍ (ÑÏáÈÁÃ)

Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé ãîðîäñêîé ãåðèàòðè÷åñêèé
öåíòð

Èíñòèòóò òåðàïèè ÑÎ ÐÀÌÍ (Íîâîñèáèðñê)
ÐÍÈÈ ãåðîíòîëîãèè ÌÇ ÐÔ (Ìîñêâà)
ÍÈÈ àêóøåðñòâà è ãèíåêîëîãèè èì. Ä. Î. Îòòà ÐÀÌÍ

(Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)

4 Ïðîãåðèè Èíñòèòóò öèòîëîãèè ÐÀÍ (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)

5 Èñïîëüçîâàíèå òðàíñãåííûõ
è ìóòàíòíûõ æèâîòíûõ

ÍÈÈ îíêîëîãèè èì. Í. Í. Ïåòðîâà (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)
Ìîñêîâñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò
Èíñòèòóò ãåíåòèêè è öèòîëîãèè ÑÎ ÐÀÍ (Íîâîñè-

áèðñê)

6 Ïîâðåæäåíèÿ ÄÍÊ, ðåïàðà-
öèÿ ÄÍÊ è ñòàðåíèå

Èíñòèòóò òåîðåòè÷åñêîé è ýêñïåðèìåíòàëüíîé áèî-
ôèçèêè ÐÀÍ (Ïóùèíî)

Èíñòèòóò öèòîëîãèè ÐÀÍ (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)
ÖÍÈÐÐÈ (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)

7 Êëåòî÷íîå ñòàðåíèå, òåëî-
ìåðà, òåëîìåðàçà

Èíñòèòóò ìîëåêóëÿðíîé áèîëîãèè ÐÀÍ (Ìîñêâà)
Èíñòèòóò öèòîëîãèè ÐÀÍ (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)

8 Àïîïòîç è ñòàðåíèå Èíñòèòóò ôèçèêî-õèìè÷åñêîé áèîëîãèè èì. À. Í. Áå-
ëîçåðñêîãî, ÌÃÓ

ÍÈÈ îíêîëîãèè èì. Í. Í. Ïåòðîâà (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)
Èíñòèòóò áèîëîãèè ÊÍÖ ÐÀÍ (Ñûêòûâêàð)

9 Ñâîáîäíîðàäèêàëüíàÿ òåî-
ðèÿ ñòàðåíèÿ

Ìîñêîâñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò
Èíñòèòóò áèîõèìè÷åñêîé ôèçèêè ÐÀÍ (Ìîñêâà)
ÍÈÈ àêóøåðñòâà è ãèíåêîëîãèè èì. Ä. Î. Îòòà ÐÀÌÍ

(Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)

10 Còàðåíèå ìîçãà è íåðâíîé
ñèñòåìû

Èíñòèòóò ìîçãà ÐÀÌÍ (Ìîñêâà)
Èíñòèòóò ìîçãà ÷åëîâåêà ÐÀÍ (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)
Óðàëüñêàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ (Åêàòåðèíáóðã)

11 Ñòàðåíèå íåéðîýíäîêðèííîé
ñèñòåìû

Èíñòèòóò ôèçèîëîãèè èì. È. Ï. Ïàâëîâà ÐÀÍ
Èíñòèòóò ýâîëþöèîííîé ôèçèîëîãèè è áèîõèìèè

èì. È. Ì. Ñå÷åíîâà ÐÀÍ (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)



2002), ñ îñîáîé îñòðîòîé ñòàâÿò âîïðîñ íå òîëüêî î ñîñòîÿíèè çäîðîâüÿ íà-
ñåëåíèÿ Ðîññèè, íî è åå ýêîíîìè÷åñêîé è ïîëèòè÷åñêîé áåçîïàñíîñòè.

Åñòü ëè ó åùå î÷åíü ìîëîäîé è íåîêðåïøåé ðîññèéñêîé ãåðîíòîëîãèè
øàíñ «ñòàòü íà íîãè», íå îáðå÷åíà ëè îíà îñòàòüñÿ àóòñàéäåðîì, åäâà çàÿâèâ
î ñåáå â ìèðîâîé íàóêå î ñòàðåíèè?

Â òàáë. 22.2 ïðèâåäåí äåòàëèçèðîâàííûé ñïèñîê ïðèîðèòåòîâ ñîâðåìåí-
íîé ôóíäàìåíòàëüíîé ãåðîíòîëîãèè ñ óêàçàíèåì âåäóùèõ ðîññèéñêèõ ó÷-
ðåæäåíèé, â êîòîðûõ èññëåäîâàíèÿ â ýòèõ íàïðàâëåíèÿõ âûïîëíÿþòñÿ íà
äîñòàòî÷íî âûñîêîì óðîâíå, ïîçâîëÿþùåì ïóáëèêîâàòü èõ ðåçóëüòàòû â âå-
äóùèõ îòå÷åñòâåííûõ è ìåæäóíàðîäíûõ æóðíàëàõ.

Õàðàêòåðèçóÿ ñòåïåíü âëèÿíèÿ ðîññèéñêèõ ó÷åíûõ íà ðåøåíèå íàèáîëåå
ïðèîðèòåòíûõ çàäà÷ ñîâðåìåííîé ìèðîâîé áèîãåðîíòîëîãèè, íà íàø âçãëÿä,
ìîæíî îòìåòèòü ëèøü íåñêîëüêî ãðóïï, ðåàëüíî îêàçûâàþùèõ òàêîå âëèÿ-
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Ò à á ë è ö à 2 2 . 2 (ïðîäîëæåíèå)

¹
ï.ï. Íàó÷íûå íàïðàâëåíèÿ Ëèäèðóþùèå ó÷ðåæäåíèÿ â Ðîññèè

12 Ýïèôèç è ñòàðåíèå ÍÈÈ îíêîëîãèè èì. Í. Í. Ïåòðîâà (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé èíñòèòóò áèîðåãóëÿöèè è ãåðîí-

òîëîãèè ÑÇÎ ÐÀÌÍ
ÍÈÈ ìåäèöèíñêîé ïðèìàòîëîãèè ÐÀÌÍ (Ñî÷è)
Òþìåíñêàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ

13 Ãåðîïðîòåêòîðû Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé èíñòèòóò áèîðåãóëÿöèè è ãåðîí-
òîëîãèè ÑÇÎ ÐÀÌÍ

ÍÈÈ îíêîëîãèè èì. Í. Í. Ïåòðîâà (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)
Èíñòèòóò ôèçèêî-õèìè÷åñêîé áèîëîãèè èì. À. Í. Áå-

ëîçåðñêîãî, ÌÃÓ

14 Ñòàðåíèå è ðàê ÍÈÈ îíêîëîãèè èì. Í. Í. Ïåòðîâà (Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)
Ðîññèéñêèé îíêîëîãè÷åñêèé íàó÷íûé öåíòð

èì. Í. Í. Áëîõèíà ÐÀÌÍ (Ìîñêâà)

15 Òåîðèè ñòàðåíèÿ Ìîñêîâñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò
Èíñòèòóò áèîõèìè÷åñêîé ôèçèêè ÐÀÍ (Ìîñêâà)
Èíñòèòóò õèìè÷åñêîé ôèçèêè ÐÀÍ (Ìîñêâà)
ÍÈÈ ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìåäèöèíû ÐÀÌÍ (ÑÏá)

(Ñàíêò-Ïåòåðáóðã)

16 Ìàòåìàòè÷åñêèå ìîäåëè
ñòàðåíèÿ

Èíñòèòóò ïðîáëåì óïðàâëåíèÿ ÐÀÍ (Ìîñêâà)
Èíñòèòóò âû÷èñëèòåëüíîé ìàòåìàòèêè ÐÀÍ (Ìîñêâà)
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò
Óëüÿíîâñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò

17 Äåìîãðàôèÿ còàðåíèÿ Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé ýêîíîìèêî-ìàòåìàòè÷åñêèé èí-
ñòèòóò ÐÀÍ

18 Áèîìàðêåðû ñòàðåíèÿ Ïåðìñêàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ
Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé èíñòèòóò áèîðåãóëÿöèè è

ãåðîíòîëîãèè ÑÇÎ ÐÀÌÍ
Èíñòèòóò ñèñòåìíîãî àíàëèçà ÐÀÍ (Ìîñêâà)



íèå è çàíèìàþùèõ â íåé äîñòîéíîå ìåñòî. Èññëåäîâàíèÿ ðîññèéñêèõ ó÷å-
íûõ ïî óêàçàííûì âûøå íàïðàâëåíèÿì îêàçûâàþò çíà÷èòåëüíîå, à â ðÿäå
àñïåêòîâ îïðåäåëÿþùåå âëèÿíèå íà ðåøåíèå êîíêðåòíûõ íàó÷íûõ çàäà÷,
÷òî ïîäòâåðæäàåòñÿ íå òîëüêî óðîâíåì èõ ïóáëèêàöèé, íî è òåì, ÷òî ëèäå-
ðîâ óêàçàííûõ íàó÷íûõ ãðóïï ðåãóëÿðíî ïðèãëàøàþò ñ ëåêöèÿìè íà ñàìûå
ïðåñòèæíûå ìåæäóíàðîäíûå ôîðóìû ïî ãåðîíòîëîãèè, îíè îðãàíèçóþò
ñèìïîçèóìû è òåìàòè÷åñêèå çàñåäàíèÿ ïî óêàçàííûì âîïðîñàì íà ýòèõ ôî-
ðóìàõ, ïîëó÷àþò ìåæäóíàðîäíûå ãðàíòû.

Äîâîëüíî çíà÷èòåëåí ìàññèâ èññëåäîâàíèé, âûïîëíÿåìûõ ðîññèéñêèìè
ó÷åíûìè ïî îòäåëüíûì íàïðàâëåíèÿì ãåðîíòîëîãèè, íî, ê ñîæàëåíèþ, îíè
íåäîñòàòî÷íî ÷àñòî ïóáëèêóþòñÿ â ðåôåðèðóåìûõ æóðíàëàõ. Ìíîãèå èç
íèõ â ñèëó ñëàáîé ìåòîäè÷åñêîé áàçû íå óäîâëåòâîðÿþò òðåáîâàíèÿì òàêèõ
æóðíàëîâ è â îñíîâíîì íå îêàçûâàþò íèêàêîãî âëèÿíèÿ íà ðàçâèòèå ïðîá-
ëåì, â íèõ çàòðàãèâàåìûõ. Âìåñòå ñ òåì íåëüçÿ èñêëþ÷èòü, ÷òî ïðè äîñòà-
òî÷íîì ôèíàíñèðîâàíèè è îáíîâëåíèè ëàáîðàòîðíîãî îáîðóäîâàíèÿ ÷àñòü
èõ íèõ âïîëíå áû ìîãëà âûéòè íà âûñîêîïðîôåññèîíàëüíûé óðîâåíü. Íà
ðèñ. 22.2 ïðåäñòàâëåíà äèíàìèêà ïóáëèêàöèé îòå÷åñòâåííûõ àâòîðîâ ñ 1994
ïî 2005 ã. (Ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ..., 2007). ×óòü áîëåå 13 % èç íèõ îïóá-
ëèêîâàíà â ìåæäóíàðîäíûõ ðåôåðèðóåìûõ æóðíàëàõ.

Â öåëîì ìîæíî êîíñòàòèðîâàòü, ÷òî ãåðîíòîëîãèÿ åùå íå âîøëà â êðóã
íàó÷íûõ ïðîáëåì, ñèñòåìàòè÷åñêè ïîääåðæèâàåìûõ ãîñóäàðñòâîì.

Êàñàÿñü âîïðîñà î ñóùåñòâîâàíèè íàó÷íûõ øêîë â ðîññèéñêîé ãåðîíòî-
ëîãèè, â ñèëó èñòîðè÷åñêè ñëîæèâøèõñÿ îáñòîÿòåëüñòâ îíè ôîðìèðîâàëèñü
â ðàìêàõ äðóãèõ íàó÷íûõ äèñöèïëèí. Îäíàêî â ñâÿçè ñ ñîçäàíèåì Ãåðîíòî-
ëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ïðè ÐÀÍ â 1994 ã., äàâøåãî ñóùåñòâåííûé òîë÷îê
ðàçâèòèþ ãåðîíòîëîãèè â Ðîññèè (Ïîæèëûå ëþäè..., 2002), ñåãîäíÿ ìîæíî
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Ðèñ. 22.2. Äèíàìèêà ÷èñëà ïóáëèêàöèé îòå÷åñòâåííûõ àâòîðîâ ïî ñïåöèàëüíîñòè 14.00.53
(ãåðîíòîëîãèÿ è ãåðèàòðèÿ) â 1994—2005 ãã.

Ïî îñè àáñöèññ — ãîäû; ïî îñè îðäèíàò — ÷èñëî îïóáëèêîâàííûõ ðàáîò.



ãîâîðèòü î ñóùåñòâîâàíèè, âåðíåå, ôîðìèðîâàíèè ðÿäà íàó÷íûõ øêîë, â èñ-
ñëåäîâàíèÿõ êîòîðûõ ãåðîíòîëîãèÿ çàíÿëà ïðî÷íîå ìåñòî. Êðèòåðèÿìè äëÿ
îòíåñåíèÿ òîãî èëè èíîãî êîëëåêòèâà ê ðàçðÿäó íàó÷íûõ øêîë ïî ãåðîíòî-
ëîãèè, íà íàø âçãëÿä, ìîãóò áûòü ñëåäóþùèå:

1. Íàëè÷èå ëèäåðà, âíåñøåãî áîëüøîé ëè÷íûé âêëàä â ðàçâèòèå îïðåäå-
ëåííûõ àñïåêòîâ ãåðîíòîëîãèè, èìåþùåãî ïóáëèêàöèè ìåæäóíàðîäíîãî
óðîâíÿ è îïðåäåëÿþùåãî íàïðàâëåíèå èññëåäîâàíèé êîëëåêòèâà.

2. Íàëè÷èå ó÷åíèêîâ, ðàçâèâàþùèõ òå èëè èíûå àñïåêòû íàó÷íîãî íà-
ïðàâëåíèÿ øêîëû.

3. Øèðîêîå ó÷àñòèå ïðåäñòàâèòåëåé êîëëåêòèâà â îòå÷åñòâåííûõ è ìåæ-
äóíàðîäíûõ íàó÷íûõ ôîðóìàõ ïî ðàçâèâàåìîé ïðîáëåìå.

4. Íàó÷íîå ñîòðóäíè÷åñòâî øêîëû ñ äðóãèìè êîëëåêòèâàìè.
Ñðåäè òàêèõ êîëëåêòèâîâ, êàê íàì ïðåäñòàâëÿåòñÿ, íàèáîëåå çàìåòíóþ

ðîëü â ðîññèéñêîé ôóíäàìåíòàëüíîé ãåðîíòîëîãèè èãðàþò øêîëû, ñôîð-
ìèðîâàâøèåñÿ íà áàçå âåäóùèõ íàó÷íî-èññëåäîâàòåëüñêèõ ó÷ðåæäåíèé
ñòðàíû, âõîäÿùèõ â ñèñòåìû ÐÀÍ (Èíñòèòóò áèîõèìè÷åñêîé ôèçèêè
èì. Í. Ì. Ýìàíóýëÿ ÐÀÍ, Èíñòèòóò âû÷èñëèòåëüíîé ìàòåìàòèêè ÐÀÍ, Èí-
ñòèòóò ìîëåêóëÿðíîé áèîëîãèè èì. Â. À. Ýíãåëüãàðäòà ÐÀÍ, Èíñòèòóò îá-
ùåé ãåíåòèêè ÐÀÍ, Èíñòèòóò íàðîäîõîçÿéñòâåííîãî ïëàíèðîâàíèÿ ÐÀÍ,
Èíñòèòóò ïðîáëåì óïðàâëåíèÿ ÐÀÍ, Èíñòèòóò õèìè÷åñêîé ôèçèêè
èì. Í. Í. Ñåìåíîâà ÐÀÍ, âñå — Ìîñêâà; Èíñòèòóò òåîðåòè÷åñêîé è ýêñïå-
ðèìåíòàëüíîé áèîôèçèêè, Ïóùèíî; Èíñòèòóò ïðîáëåì õèìè÷åñêîé ôèçèêè
ÐÀÍ, ×åðíîãîëîâêà; Èíñòèòóò ýâîëþöèîííîé ôèçèîëîãèè è áèîõèìèè
èì. È. Ì. Ñå÷åíîâà ÐÀÍ, Èíñòèòóò ìîçãà ÷åëîâåêà ÐÀÍ, Èíñòèòóò ôèçèî-
ëîãèè èì. È. Ï. Ïàâëîâà ÐÀÍ, Èíñòèòóò ÿäåðíîé ôèçèêè ÐÀÍ, âñå —
Ñàíêò-Ïåòåðáóðã; Èíñòèòóò ãåíåòèêè è öèòîëîãèè ÑÎ ÐÀÍ, Íîâîñèáèðñê,
Èíñòèòóòû áèîëîãèè è ôèçèîëîãèè ÊÍÖ ÓðÎ ÐÀÍ, Ñûêòûâêàð), ÐÀÌÍ
(Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé èíñòèòóò áèîðåãóëÿöèè è ãåðîíòîëîãèè ÑÇÎ ÐÀÌÍ,
ÍÈÈ ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìåäèöèíû ÐÀÌÍ, ÍÈÈ àêóøåðñòâà è ãèíåêîëî-
ãèè èì. Ä. Î. Îòòà ÐÀÌÍ, âñå — Ñàíêò-Ïåòåðáóðã; ÍÈÈ ìîçãà ÐÀÌÍ, Ìî-
ñêâà; Èíñòèòóò òåðàïèè ÑÎ ÐÀÌÍ, Íîâîñèáèðñê); Ìèíçäðàâñîöðàçâèòèÿ
ÐÔ (ÐÍÈÈ ãåðîíòîëîãèè ÌÇ ÐÔ, Ìîñêâà, ÍÈÈ îíêîëîãèè èì. Í. Í. Ïåòðî-
âà ÌÇ ÐÔ, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã) è âåäóùèõ âûñøèõ ó÷åáíûõ çàâåäåíèé ñòðàíû
(ÌÃÓ èì. Ì. Â. Ëîìîíîñîâà, Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíè-
âåðñèòåò, Óëüÿíîâñêèé ãîñóäàðñòâåííûé óíèâåðñèòåò, Ìîñêîâñêàÿ ìåäè-
öèíñêàÿ àêàäåìèÿ èì. È. Ì. Ñå÷åíîâà, Ðîññèéñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäè-
öèíñêèé óíèâåðñèòåò, Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé
óíèâåðñèòåò èì. È. Ï. Ïàâëîâà, Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäå-
ìèÿ èì. È. È. Ìå÷íèêîâà, Ñàìàðñêèé ãîñóäàðñòâåííûé ìåäèöèíñêèé óíè-
âåðñèòåò, Óðàëüñêàÿ ìåäèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ (Åêàòåðèíáóðã), Òþìåíñêàÿ ìå-
äèöèíñêàÿ àêàäåìèÿ è äð.).

Ñëåäóåò ïîä÷åðêíóòü, ÷òî ôîðìèðîâàíèå óñòîé÷èâûõ íàó÷íûõ øêîë ïî
ãåðîíòîëîãèè ÿâëÿåòñÿ ïîêàçàòåëåì ïåðñïåêòèâíîñòè ýòîé íàó÷íîé äèñöèï-
ëèíû, åå ðàñòóùåé àêòóàëüíîñòè, ÷òî â ñâîþ î÷åðåäü îòðàæàåò ãëîáàëüíûå
èçìåíåíèÿ â äåìîãðàôè÷åñêîé ñèòóàöèè è ïîòðåáíîñòè îáùåñòâà â öåëîì.
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Íàì ïðåäñòàâëÿåòñÿ, ÷òî ðàçâèòèå ãåðîíòîëîãèè áûëî áû áîëåå ýôôåêòèâ-
íûì ïðè öåëåíàïðàâëåííîé ïîääåðæêå ãîñóäàðñòâà. Ïîëîæèòåëüíóþ ðîëü
ìîãëî áû ñûãðàòü âêëþ÷åíèå ãåðîíòîëîãèè â êëàññèôèêàòîð íàó÷íûõ íà-
ïðàâëåíèé ÐÔÔÈ. Ïðèíöèïèàëüíî âàæíîé íàì ïðåäñòàâëÿåòñÿ ðàçðàáîòêà
ãîñóäàðñòâåííîé öåëåâîé «Ïðîãðàììû ïðîôèëàêòèêè ïðåæäåâðåìåííîãî
ñòàðåíèÿ è âîçðàñòíîé ïàòîëîãèè», îñíîâàííîé íà íîâåéøèõ ðîññèéñêèõ è
çàðóáåæíûõ íàó÷íûõ äîñòèæåíèÿõ.

Âåñíîé 1907 ã. â ñâîåì ïðåäèñëîâèè ê ïåðâîìó èçäàíèþ «Ýòþäîâ îïòè-
ìèçìà» È. È. Ìå÷íèêîâ ïèñàë: «Íàóêà â Ðîññèè ïåðåæèâàåò ïðîäîëæèòåëü-
íûé è òÿæåëûé êðèçèñ. Íà íàóêó íå òîëüêî íåò ñïðîñà, íî îíà íàõîäèòñÿ â
ïîëíåéøåì çàãîíå». Ñ ñîæàëåíèåì ïðèõîäèòñÿ êîíñòàòèðîâàòü, ÷òî â ñåãîä-
íÿøíåé Ðîññèè ñèòóàöèÿ ìàëî ÷åì îòëè÷àåòñÿ îò òîé, ÷òî áûëà â íà÷àëå
XX âåêà. Êàê çàìåòèë â 1999 ã. íà ïðàçäíîâàíèè 275-ëåòèÿ Ðîññèéñêîé àêàäå-
ìèè íàóê äðóãîé ðîññèÿíèí, íîáåëåâñêèé ëàóðåàò À. È. Ñîëæåíèöûí: «Åùå
íèêîãäà çà òðè âåêà ñâîåãî ñóùåñòâîâàíèÿ íà Ðóñè íàóêà íå áûëà ïîêèíóòà â
òàêîì ïðåíåáðåæåíèè è äàæå íèùåòå». È âñå æå È. È. Ìå÷íèêîâ íàçâàë ñâîþ
êíèãó îïòèìèñòè÷íî. Áóðíîå ðàçâèòèå ãåðîíòîëîãèè â íàøåé ñòðàíå â ïî-
ñëåäíèå ãîäû ïîçâîëÿåò è íàì ñ îïòèìèçìîì ñìîòðåòü â áóäóùåå.
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ÀÊÒÃ — àäðåíîêîðòèêîòðîïíûé ãîðìîí
ÀïîÅ — àïîëèïîïðîòåèí Å
ÀÔÂ1 — àôëàòîêñèí Â1

ÀÔÊ — àêòèâíûå ôîðìû êèñëîðîäà
ÁÄÓ — 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèí
ÁÏ — áåíçî(à)ïèðåí
ÂÎÇ — Âñåìèðíàÿ îðãàíèçàöèÿ çäðàâîîõðàíåíèÿ
ÂÏÎ — âûñîêîé ïëîòíîñòè îëèãîíóêëåîòèäíûé àíàëèç
ÂÑÄ — âíåïëàíîâûé ñèíòåç ÄÍÊ
ÃÀÌÊ — ãàììà-àìèíîìàñëÿíàÿ êèñëîòà
ÃÐ — ãîðìîí ðîñòà
ÄÀÁ — äèìåòèëàìèíîáåíçîë
ÄÃÝÀ — äåãèäðîýïèàíäðîñòåðîí
ÄÌÁÀ — 7,12-äèìåòèëáåíç(à)àíòðàöåí
ÄÌÃ — 1,2-äèìåòèëãèäðàçèí
L-ÄÎÔÀ — L-äèîêñèôåíèëàëàíèí
ÄÝÍÀ — N-íèòðîçîäèýòèëàìèí
ÄÝÑ — äèýòèëñòèëáýñòðîë
ÈÁÑ — èøåìè÷åñêàÿ áîëåçíü ñåðäöà
ÈÄ — èíäåêñ äîëãîæèòåëüñòâà
ÊÃß — êîìïåíñàòîðíàÿ ãèïåðòðîôèÿ ÿè÷íèêà
KOE — êîëîíèåîáðàçóþùèå åäèíèöû
ËÃ — ëþòåèíèçèðóþùèé ãîðìîí
ËÏÍÏ — ëèïîïðîòåèíû íèçêîé ïëîòíîñòè
ÌÀÃ — Ìåæäóíàðîäíàÿ àññîöèàöèÿ ãåðîíòîëîãèè (ñ 2004 ã. — ÌÀÃÃ)
ÌÀÃÃ — Ìåæäóíàðîäíàÿ àññîöèàöèÿ ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè
ÌÀÈÐ — Ìåæäóíàðîäíîå àãåíòñòâî ïî èçó÷åíèþ ðàêà
ÌÀÌÍÀ — ìåòèë(àöåòîêñèìåòèë)íèòðîçàìèí
ÌÍÍÃ — N-ìåòèë-NR-íèòðî-N-íèòðîçîãóàíèäèí
ìòÄÍÊ — ìèòîõîíäðèàëüíàÿ ÄÍÊ
ÌÕ — 20-ìåòèëõîëàíòðåí
ÍÀÄÔ — íèêîòèíàìèäàäåíèíäèíóêëåîòèäôîñôàò
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ÍÌÌ — N-íèòðîçîìåòèëìî÷åâèíà
ÍÝÌ — N-íèòðîçîýòèëìî÷åâèíà
ÎÌÆ — îïóõîëü ìîëî÷íîé æåëåçû
ÏÀÓ — ïîëèöèêëè÷åñêèå àðîìàòè÷åñêèå óãëåâîäîðîäû
ï. î. — ïàð îñíîâàíèé
ÏÎË — ïåðåêèñíîå îêèñëåíèå ëèïèäîâ
ÏÖÐ — ïîëèìåðàçíàÿ öåïíàÿ ðåàêöèÿ
ÐÌÆ — ðàê ìîëî÷íîé æåëåçû
CÎÄ — ñóïåðîêñèääèñìóòàçà
ÑÏÆ — ñðåäíÿÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè
ÑÕÎ — ñåñòðèíñêèå õðîìàòèäíûå îáìåíû
ÑÕß — ñóïðàõèàçìàòè÷åñêèå ÿäðà
ò. ï. î. — òûñÿ÷è ïàð îñíîâàíèé
ÒÑÃ — òèðåîèäñòèìóëèðóþùèé ãîðìîí
ÒÔÀ — 12-Î-òåòpàäåêàíîèëôîpîáîë-13-àöåòàò
ÓÔÎ — óëüòðàôèîëåòîâîå îáëó÷åíèå
ÔÑÃ — ôîëëèêóëîñòèìóëèðóþùèé ãîðìîí
ÕÀ — õðîìîñîìíûå àáåððàöèè
ÖÍÑ — öåíòðàëüíàÿ íåðâíàÿ ñèñòåìà
ÝÄÒÀ — ýòèëåíäèàìèíòåòðààöåòàò
ßÊ — ÿíòàðíàÿ êèñëîòà
AVP — àðãèíèí-âàçîïðåññèí
ACE — àíãèîòåíçèí-ïðåâðàùàþùèé ôåðìåíò
AGE — ïðîäóêòû ãëóáîêîãî ãëèêîçèëèðîâàíèÿ
FISH-ìåòîä — ìåòîä ôëþîðåñöåíòíîé ãèáðèäèçàöèè in situ
GHRH — ãîðìîí ðîñòà âûñâîáîæäàþùèé ãîðìîí
HSC — ãåìàòîïîýòè÷åñêèå ñòâîëîâûå êëåòêè
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SAGE-ìåòîä — ñåðèéíûé àíàëèç ãåíåòè÷åñêîé ýêñïðåññèè
6-ÑÎÌÒ — 6-ñóëüôàòîêñèìåëàòîíèí
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8-ÎÍäÃ — 8-äåçîêñèãóàíèí

Â. Í. Àíèñèìîâ



× à ñ ò ü V

ÌÎÄÈÔÈÖÈÐÓÞÙÈÅ ÔÀÊÒÎÐÛ ÑÒÀÐÅÍÈß ÊÀÊ ÑÐÅÄÑÒÂÀ

ÄËß ÈÇÓ×ÅÍÈß ÅÃÎ ÌÅÕÀÍÈÇÌÎÂ

Îãëàâëåíèå

Îãëàâëåíèå

Ã ë à â à 12. Ìóòàíòíûe è òðàíñãåííûå æèâîòíûå â èçó÷åíèè ìåõàíèçìîâ ñòàðåíèÿ
è âîçðàñòíîé ïàòîëîãèè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 7

12.1. Ââåäåíèå . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 7
12.2. Ìåòîäû ïîëó÷åíèÿ òðàíñãåííûõ ìûøåé . . . . . . . . . . . . . . . . . . 8
12.3. Âûáîð ëèíèè ìûøåé äëÿ ïîëó÷åíèÿ òðàíñãåííûõ æèâîòíûõ . . . . . . . 9
12.4. Ãåíåòè÷åñêèå ìîäèôèêàöèè, óñêîðÿþùèå ñòàðåíèå ó ìûøåé . . . . . . 11

12.4.1. Òðàíñãåííûå ìûøè ñ ñóïåðýêñïðåññèåé ãîðìîíà ðîñòà . . . . . . 11
12.4.2. Ìûøè ñ ãåíåòè÷åñêèì îæèðåíèåì . . . . . . . . . . . . . . . . . 12
12.4.3. Ìûøè ñ óñêîðåííûì ñòàðåíèåì (SAM) . . . . . . . . . . . . . . . 12
12.4.4. Ìûøè ñ ìóòàöèåé ãåíà klothî . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 16
12.4.5. Òðàíñãåííûå ìîäåëè äëÿ èçó÷åíèÿ ôóíêöèè ãåíîâ ðåïàðàöèè

ÄÍÊ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 18
12.4.6. Ìûøè ñ âûêëþ÷åííûì ãåíîì SIRT6 . . . . . . . . . . . . . . . . 22
12.4.7. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì PARP . . . . . . . . . . . . . . 23
12.4.8. Ìóòàöèè â ãåíå, êîíòðîëèðóþùåì ìåòèëèðîâàíèå ÄÍÊ . . . . . 27
12.4.9. Òðàíñãåííûå ìûøè ñ ñóïåðýêñïðåññèåé ãåíà Cu, Zn-ñóïåðîêñèä

äèñìóòàçû . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 29
12.4.10. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì ïåðîêñèðåäîêñèíà Prdx1 . . . 30
12.4.11. Òðàíñãåííûå ìûøè ñ ñóïåðýêñïðåññèåé ñóëüôîêñèä ðåäóêòàçû

À ìåòèîíèíà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 31
12.4.12. Ìûøè ñ íîêàóòíîé ìèòîõîíäðèàëüíîé ÄÍÊ-ïîëèìåðàçîé . . . 31
12.4.13. Ìóòàöèîííûå è òðàíñãåííûå ìîäåëè èììóíîñòàðåíèÿ . . . . . 32
12.4.14. Òðàíñãåííûå ìîäåëè âîçðàñòíûõ íåéðîäåãåíåðàòèâíûõ çàáîëå-

âàíèé . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 34
12.4.15. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì, êîíòðîëèðóþùèì ñëèÿíèå

âåðåòåíà ïðè ìèòîçå . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 37
12.4.16. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííû ãåíîì áåëêà ð53 . . . . . . . . . . . . 38
12.4.17. Ìûøè ñ íîêàóòîì ëîêóñà INK4a/AFR . . . . . . . . . . . . . . . 42
12.4.18. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì êàñïàçû-2 . . . . . . . . . . . 43
12.4.19. Ðåãóëÿöèÿ ìåæêëåòî÷íîãî âçàèìîäåéñòâèÿ è òðàíñãåííûå ìî-

äåëè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 43
12.4.20. Òåëîìåðàçà: òðàíñãåííûå è íîêàóòíûå ìûøè . . . . . . . . . . . 44
12.4.21. Òðàíñãåííûå ìûøè, ýêñïðåññèðóþùèå ãåí ðàêà ìîëî÷íîé æå-

ëåçû HER-2/neu . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 47
12.4.22. Ìóòàíòíûå ìûøè ñ äåôèöèòîì çàðîäûøåâûõ êëåòîê . . . . . . 51
12.4.23. Ìûøè ñ óñêîðåííûì ñòàðåíèåì ðåïðîäóêòèâíîé ñèñòåìû . . . 52
12.4.24. Ìóòàöèè ãåíîâ öèðêàäèàííûõ ðèòìîâ . . . . . . . . . . . . . . . 53

429

Î Ã Ë À Â Ë Å Í È Å



12.5. Ãåíåòè÷åñêèå ìîäèôèêàöèè, çàìåäëÿþùèå ñòàðåíèå ó ìûøåé . . . . . . 55
12.5.1. Êàðëèêîâûå ìûøè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 55
12.5.2. Ìîäèôèêàöèè ãåíà ãîðìîíà ðîñòà . . . . . . . . . . . . . . . . . . 58
12.5.3. Ìîäèôèêàöèè ãåíà èíñóëèíïîäîáíîãî ôàêòîðà ðîñòà-1 (IGF-1) 59
12.5.4. Ìûøè C/EBP ñ ãåíåòè÷åñêè îáóñëîâëåííûì ñíèæåíèåì ëèïîãå-

íåçà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 61
12.5.5. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì ð21 . . . . . . . . . . . . . . . . 61
12.5.6. Ìûøè ñ íîêàóòèðîâàííûì ãåíîì ð66 shc . . . . . . . . . . . . . . 63
12.5.7. Òðàíñãåííûå ìûøè ñ ñóïåðýêñïðåññèåé ãåíà Î6-ìåòèëãóàíèí-

ÄÍÊ-ìåòèëòðàíñôåðàçû . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 64
12.5.8. Ìûøè ñ ñóïåðýêñïðåññèåé òèðåîðåäîêñèíà . . . . . . . . . . . . 65
12.5.9. Òðàíñãåííûå ìûøè ñ ñóïåðýêñïðåññèåé ãåíà êàòàëàçû . . . . . . 65
12.5.10. Òðàíñãåííûå ìûøè ñ ñóïåðýêñïðåññèåé àêòèâàòîðà óðîêèíàçû

ïëàçìèíîãåíà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 67
12.5.11. Ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûå ìûøè ñ ñåíèëüíîé ïîòåðåé

âåñà è ïðèàïèçìîì (Priap 1) . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 68
12.5.12. Ãåíåòè÷åñêè ìîäèôèöèðîâàííûå ìûøè ñ ïîíèæåííîé òåìïå-

ðàòóðîé òåëà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 68
12.6. Ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé, êëîíèðîâàííûõ èç ñîìàòè÷åñêèõ

êëåòîê . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 69
12.7. Çàêëþ÷åíèå . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 71
Ëèòåðàòóðà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 77

Ã ë à â à 13. Èçáèðàòåëüíîå ïîâðåæäåíèå ÄÍÊ 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèíîì óñêîðÿåò
ñòàðåíèå in vivo è in vitro . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 90

13.1. Ââåäåíèå . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 90
13.2. Ìóòàãåííûé ýôôåêò 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèíà . . . . . . . . . . . . . . . 90
13.3. Ýêñïðåññèÿ èíäóöèðóåìûõ 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèíîì ìîëåêóëÿðíî-ãå-

íåòè÷åñêèõ ïîâðåæäåíèé . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 92
13.4. Âëèÿíèå 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèíà íà ïðîöåññ ñòàðåíèÿ . . . . . . . . . . 93

13.4.1. Îïûòû in vivo . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 93
13.4.2. Îïûòû in vitro . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 95

13.5. Êàíöåðîãåííîå äåéñòâèå 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèíà . . . . . . . . . . . . . 96
13.6. 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèí êàê èíèöèàòîð â ìîäåëÿõ äâóõäñòàäèéíîãî êàí-

öåðîãåíåçà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 100
13.7. Ïåðñèñòåíöèÿ èíèöèèðóþùåãî ýôôåêòà 5-áðîìîäåçîêñèóðèäèíà . . . . 101
13.8. Ìàòåìàòè÷åñêîå ìîäåëèðîâàíèå èíäóöèðóåìîãî ÁÄÓ ñòàðåíèÿ è êàí-

öåðîãåíåçà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 104
13.9. Çàêëþ÷åíèå . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 109
Ëèòåðàòóðà. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 110

Ã ë à â à 14. Îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ è ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè . . . . . . 113

14.1. Ââåäåíèå . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 113
14.2. Âëèÿíèå îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü

æèçíè. . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 115
14.3. Âëèÿíèå îãðàíè÷åíèÿ êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ íà ðàçâèòèå âîçðàñòíîé

ïàòîëîãèè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 116
14.4. Ìîëåêóëÿðíûå è ôèçèîëîãè÷åñêèå ìåõàíèçìû äåéñòâèÿ îãðàíè÷åíèÿ

êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ íà îðãàíèçì . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 118
14.4.1. Âëèÿíèå íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 118
14.4.2. Âëèÿíèå íà àïîïòîç . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 125
14.4.3. Âëèÿíèå íà îêèñëèòåëüíûé ñòðåññ . . . . . . . . . . . . . . . . . . 125
14.4.4. Âëèÿíèå íà ñèñòåìó ãëþêîçà—èíñóëèí—ãîðìîí ðîñòà—IGF-1 . 127
14.4.5. Âëèÿíèå íà ðåïðîäóêòèâíóþ ñèñòåìó . . . . . . . . . . . . . . . . 128
14.4.6. Âëèÿíèå íà èììóííóþ ñèñòåìó . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 128

430

Îãëàâëåíèå



14.4.7. Ãîðìåçèñ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 130
14.4.8. Ýâîëþöèîííûé àñïåêò . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 131

14.5. Îãðàíè÷åíèå êàëîðèéíîñòè ïèòàíèÿ ó ÷åëîâåêà . . . . . . . . . . . . . . 132
14.6. Çàêëþ÷åíèå . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 136
Ëèòåðàòóðà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 138

Ã ë à â à 15. Ôàðìàêîëîãè÷åñêèå ñðåäñòâà, óâåëè÷èâàþùèå ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè . 144

15.1. Ââåäåíèå . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 144
15.2. Àíòèîêñèäàíòû . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 145

15.2.1. Ïðèðîäíûå è ñèíòåòè÷åñêèå àíòèîêñèäàíòû . . . . . . . . . . . . 145
15.2.2. Àëêîãîëü è ðåñâåðàòðîë . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 152

15.3. Èíãèáèòîðû ïåðåêðåñòíîãî ñâÿçûâàíèÿ . . . . . . . . . . . . . . . . . . 154
15.4. Íåéðîòðîïíûå ñðåäñòâà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 155
15.5. Àäàïòîãåíû . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 162
15.6. ßíòàðíàÿ êèñëîòà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 163
15.7. Ãîðìîíû ùèòîâèäíîé æåëåçû . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 167
15.8. Ãîðìîíû êîðû íàäïî÷å÷íèêîâ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 167

15.8.1. Êîðòèêîñòåðîèäû . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 167
15.8.2. Äåãèäðîýïèàíäðîñòåðîí (ÄÃÝÀ). . . . . . . . . . . . . . . . . . . 168

15.9. Ýñòðîãåíû è ãîðìîíàëüíûå êîíòðàöåïòèâû . . . . . . . . . . . . . . . . 169
15.10. Ãîðìîí ðîñòà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 170
15.11. Àíòèäèàáåòè÷åñêèå ñðåäñòâà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 171
15.12. Ìåëàòîíèí . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 185

15.12.1. Îïûòû íà ìûøàõ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 185
15.12.2. Îïûòû íà êðûñàõ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 195
15.12.3. Îïûòû íà Drosophila melanogaster . . . . . . . . . . . . . . . . 200
15.13.4. Îïûòû íà ÷åðâÿõ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 201
15.12.5. Âëèÿíèå ìåëàòîíèíà íà ðàçâèòèå íîâîîáðàçîâàíèé . . . . . . . 202
15.12.6. Ìåõàíèçìû ãåðîïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ ìåëàòîíèíà. . . . . . 203

15.13. Ïåïòèäíûå ðåãóëÿòîðû ôóíêöèè ýïèôèçà . . . . . . . . . . . . . . . . . 205
15.13.1. Ãåðîïðîòåêòîðíûé ýôôåêò ïåïòèäíûõ áèîðåãóëÿòîðîâ . . . . . 205
15.13.2. Âëèÿíèå ïåïòèäîâ, ðåãóëèðóþùèõ ôóíêöèþ ýïèôèçà, íà ðàç-

âèòèå îïóõîëåé . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 210
15.13.3. Ìåõàíèçìû ãåðîïðîòåêòîðíîãî äåéñòâèÿ ïåïòèäîâ ýïèôèçà . . 211
15.13.4. Âëèÿíèå ïåïòèäíûõ áèîðåãóëÿòîðîâ íà ýêñïðåññèþ ãåíîâ . . . 220
15.13.5. Ïðèìåíåíèå ïåïòèäíûõ áèîðåãóëÿòîðîâ äëÿ ïðåäóïðåæäåíèÿ

ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ ó ÷åëîâåêà . . . . . . . . . . . . . 225
15.14. Èììóíîìîäóëÿòîðû . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 226
15.15. Ýíòåðîñîðáåíòû . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 229
15.16. Ñòâîëîâûå è ýìáðèîíàëüíûå êëåòêè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 230
15.17. Ïðî÷èå ïðåïàðàòû è âîçäåéñòâèÿ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 232
15.18. Ïîáî÷íûå ýôôåêòû ãåðîïðîòåêòîðîâ: ðèñê ðàçâèòèÿ îïóõîëåé . . . . . 233
15.19. Äâå ñòðàòåãèè êëåòêè è ïðîôèëàêòèêà ïðåæäåâðåìåííîãî ñòàðåíèÿ . . 239
Ëèòåðàòóðà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 242

× à ñ ò ü VI

ÌÅÕÀÍÈÇÌÛ ÑÒÀÐÅÍÈß: ÄÅÌÎÃÐÀÔÈ×ÅÑÊÈÅ È ÒÅÎÐÅÒÈ×ÅÑÊÈÅ ÀÑÏÅÊÒÛ

Ã ë à â à 16. Ïîïóëÿöèîííîå ñòàðåíèå ÷åëîâåêà è æèâîòíûõ . . . . . . . . . . . . . . 255

16.1. Êëàññèôèêàöèè âîçðàñòíûõ ïåðèîäîâ è ïîêàçàòåëè ñòàðåíèÿ . . . . . . 255
16.2. Òðàåêòîðèè ñìåðòíîñòè: òåíäåíöèè è ïåðñïåêòèâû . . . . . . . . . . . . 257
16.3. Äåìîãðàôè÷åñêîå ñòàðåíèå íàñåëåíèÿ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 262
16.4. Âîçðàñòíàÿ ñòðóêòóðà êàê ôàêòîð âîñïðîèçâîäñòâà íàñåëåíèÿ . . . . . . 264

431

Îãëàâëåíèå



16.5. Ñòàðåíèå íàñåëåíèÿ Ðîññèè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 268
16.6. Áèîäåìîãðàôèÿ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 271
Ëèòåðàòóðà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 272

Ã ë à â à 17. Äîëãîæèòåëè: äåòåðìèíàíòû ñòàðåíèÿ è äîëãîëåòèÿ ó ÷åëîâåêà . . . . . . . 274

17.1. Äèíàìèêà ÷èñëåííîñòè ñòîëåòíèõ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 274
17.2. Çàáîëåâàåìîñòü è ïðè÷èíû ñìåðòè ó ñòîëåòíèõ . . . . . . . . . . . . . . 277
17.3. Èçó÷åíèå äîëãîæèòåëüñòâà â Ðîññèè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 281
17.4. Ïëàñòè÷íîñòü ñòàðåíèÿ: óðîêè íåäàâíåé èñòîðèè . . . . . . . . . . . . . 284
17.5. Ãåíåòè÷åñêèå, áèîõèìè÷åñêèå è ôèçèîëîãè÷åñêèå îñîáåííîñòè ñòîëåò-

íèõ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 287
Ëèòåðàòóðà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 293

Ã ë à â à 18. Áèîìàðêåðû ñòàðåíèÿ. Áèîëîãè÷åñêèé è õðîíîëîãè÷åñêèé âîçðàñò . . . . . . 297

18.1. Îïðåäåëåíèå áèîëîãè÷åñêîãî âîçðàñòà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 297
18.2. Áèîëîãè÷åñêèé âîçðàñò è óñêîðåííîå ñòàðåíèå, ñâÿçàííîå ñ ïðîôåññèåé 304
18.3. «Èíäåêñ óÿçâèìîñòè» (Frailty Index) è ñòàðåíèå . . . . . . . . . . . . . . 307
18.4. Âåñ òåëà êàê ïðåäèêòîð ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè è äîëãîëåòèÿ . . . . 309
Ëèòåðàòóðà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 313

Ã ë à â à 19. Ìîäåëè è ìåòîäû èçó÷åíèÿ ãåðîïðîòåêòîðîâ (â ñîàâòîðñòâå ñ Ì. À. Çàáå-
æèíñêèì è È. Ã. Ïîïîâè÷) . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 317

19.1. Ââåäåíèå . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 317
19.2. Âûáîð ýêñïåðèìåíòàëüíîé ìîäåëè. Ìûøè . . . . . . . . . . . . . . . . . 319
19.3. Ïðîãðàììû èçó÷åíèÿ ïîòåíöèàëüíûõ ãåðîïðîòåêòîðîâ . . . . . . . . . . 322
19.4. Ìåòîäèêà îöåíêè âëèÿíèÿ ôàðìàêîëîãè÷åñêèõ ïðåïàðàòîâ íà ñòàðåíèå

è ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ìûøåé . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 324
19.5. Êëèíè÷åñêèå èñïûòàíèÿ ïðåïàðàòîâ, óâåëè÷èâàþùèõ ïðîäîëæèòåëü-

íîñòü æèçíè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 328
19.6. Ìåäèöèíà àíòèñòàðåíèÿ: ìèôû è ðåàëüíîñòü. . . . . . . . . . . . . . . . 330
Ëèòåðàòóðà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 335

× à ñ ò ü VII

ÔÓÍÄÀÌÅÍÒÀËÜÍÀß ÃÅÐÎÍÒÎËÎÃÈß: ÏÐÈÎÐÈÒÅÒÛ È ÏÅÐÑÏÅÊÒÈÂÛ

Ã ë à â à 20. Ïðèîðèòåòíûå íàïðàâëåíèÿ ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé â ãåðîí-
òîëîãèè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 341

20.1. Îñíîâíûå íàïðàâëåíèÿ â ãåðîíòîëîãèè â 1980—2000 ãã. . . . . . . . . . 341
20.2. Óñïåõè ìîëåêóëÿðíîé áèîëîãèè è ïðèîðèòåòû ãåðîíòîëîãèè â íà÷àëå

XXI ñòîëåòèÿ . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 344
Ëèòåðàòóðà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 349

Ã ë à â à 21. Ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî â ãåðîíòîëîãèè . . . . . . . . . . . . . . . 350

21.1. Ââåäåíèå . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 350
21.2. Ìåæäèñöèïëèíàðíîå ñîòðóäíè÷åñòâî â ãåðîíòîëîãèè . . . . . . . . . . . 350
21.3. Îðãàíèçàöèîííîå è èíôîðìàöèîííîå ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî â

ãåðîíòîëîãèè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 353
21.4. Ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî â íàó÷íûõ èññëåäîâàíèÿõ ïî ãåðîíòî-

ëîãèè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 360
21.5. Ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî â ïîäãîòîâêå ñïåöèàëèñòîâ ïî ãåðîí-

òîëîãèè è ãåðèàòðèè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 366
21.5.1. Ïîäãîòîâêà êàäðîâ — îäèí èç îñíîâíûõ ïðèîðèòåòîâ ÌÀÃÃ. . . 366
21.5.2. Ïîäãîòîâêà ñïåöèàëèñòîâ â Åâðîïå . . . . . . . . . . . . . . . . . 367
21.5.3. Ìåæäóíàðîäíûå øêîëû ïîäãîòîâêè ãåðîíòîëîãîâ . . . . . . . . . 369

432

Îãëàâëåíèå



21.6. Ìåæäóíàðîäíîå ñîòðóäíè÷åñòâî â îðãàíèçàöèè ìåäèêî-ñîöèàëüíîé ïî-
ìîùè ïîæèëûì . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 370
21.6.1. Ñîòðóäíè÷åñòâî â îðãàíèçàöèè ãåðèàòðè÷åñêîé ñëóæáû . . . . . 370
21.6.2. Ñîòðóäíè÷åñòâî â îðãàíèçàöèè ñîöèàëüíîé ïîìîùè ïîæèëûì . . 373
21.6.3. Ðîëü íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé â îñóùåñòâëåíèè Ìàäðèäñêîãî

ìåæäóíàðîäíîãî ïëàíà äåéñòâèé ïî âîïðîñàì ñòàðåíèÿ . . . . . 380
21.6.4. Èñïîëüçîâàíèå ìåæäóíàðîäíîãî îïûòà ïðè îðãàíèçàöèè ñîöè-

àëüíîé ïîìîùè â Ðîññèè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 388
21.7. Ïåðñïåêòèâû ìåæäóíàðîäíîãî ñîòðóäíè÷åñòâà â ãåðîíòîëîãèè . . . . . 393
Ëèòåðàòóðà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 403

Ã ë à â à 22. Ïåðñïåêòèâû íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé â îáëàñòè ãåðîíòîëîãèè â Ðîññèé-
ñêîé Ôåäåðàöèè . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 407

22.1. Îñíîâíûå ýòàïû ðàçâèòèÿ ãåðîíòîëîãèè â Ðîññèè . . . . . . . . . . . . . 407
22.2. Ïîäãîòîâêà ñïåöèàëèñòîâ ïî ãåðîíòîëîãèè è ãåðèàòðèè â Ðîññèè . . . . 412
22.3. Îðãàíèçàöèîííàÿ äåÿòåëüíîñòü Ãåðîíòîëîãè÷åñêîãî îáùåñòâà ÐÀÍ ïî

ðàçâèòèþ íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé â Ðîññèè . . . . . . . . . . . . . . . . . 418
22.4. Îáðå÷åíà ëè ðîññèéñêàÿ ãåðîíòîëîãèÿ áûòü àóòñàéäåðîì? . . . . . . . . 420
Ëèòåðàòóðà . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 425

Ñïèñîê ñîêðàùåíèé . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 427

Îãëàâëåíèå



P a r t V

MODIFYING FACTORS OF AGING AS TOOL FOR STUDY OF ITS MECHANISMS

C h a p t e r 12. Mutant and transgenic animals in studying of mechanisms of aging and
age-related pathology . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 7

C h a p t e r 13. Selectiv DNA damage with 5-bromodeoxyuridine accelerates aging both in
vivo and in vitro . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 90

C h a p t e r 14. Calorie restriction and life span . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 113

C h a p t e r 15. Pharmacological interventions in aging . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 144

P a r t VI

MECHANISMS OF AGING: DEMOGRAPHIC AND THEORETICAL ASPECTS

C h a p t e r 16. Population aging of humans and animals . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 255

C h a p t e r 17. Long-lives: determinants of aging and longevity in humans . . . . . . . . . . 274

C h a p t e r 18. Biomarkers of aging. Biological and chronological age . . . . . . . . . . . . 297

C h a p t e r 19. Models and methods for study of geroprotectors (co-authors M. A. Zabezhin-
ski and I. G. Popovich) . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 317

P a r t VII

FUNDAMENTAL GERONTOLOGY: PRIORITIES AND PROSPECTS

C h a p t e r 20. Main directions in gerontology . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 341

C h a p t e r 21. International collaborations in gerontology (co-authors O. V. Mikhailova and
A. V. Sidorenko) . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 350

C h a p t e r 22. Perspectives of gerontological reseaech in the Russian Federation . . . . . . . 407

List of abbreviations . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 427

Ñ O N T E N T S



Íàó÷íîå èçäàíèå

Âëàäèìèð Íèêîëàåâè÷ À í è ñ è ì î â

ÌÎËÅÊÓËßÐÍÛÅ

È ÔÈÇÈÎËÎÃÈ×ÅÑÊÈÅ ÌÅÕÀÍÈÇÌÛ ÑÒÀÐÅÍÈß

Â 2 òîìàõ

Ò î ì 2

Èçäàíèå âòîðîå, äîïîëíåííîå

Ðåäàêòîð èçäàòåëüñòâà Î. Â. Èâàíîâà
Õóäîæíèê Å. Â. Êóäèíà

Òåõíè÷åñêèé ðåäàêòîð Å. Ã. Êîëåíîâà
Êîððåêòîðû Î. Ì. Áîáûëåâà, Ë. Ä. Êîëîñîâà,

Ì. Í. Ñåíèíà
Êîìïüþòåðíàÿ âåðñòêà Ò. Í. Ïîïîâîé

Ëèöåíçèÿ ÈÄ ¹ 02980 îò 06 îêòÿáðÿ 2000 ã. Ñäàíî â íàáîð 04.07.08.
Ïîäïèñàíî ê ïå÷àòè 16.12.08. Ôîðìàò 70 100 1

16× . Áóìàãà îôñåòíàÿ.
Ãàðíèòóðà òàéìñ. Ïå÷àòü îôñåòíàÿ. Óñë. ïå÷. ë. 35.8. Ó÷.-èçä. ë. 28.2.

Òèðàæ 400 ýêç. Òèï. çàê. ¹ 3629. Ñ 273

Ñàíêò-Ïåòåðáóðãñêàÿ èçäàòåëüñêàÿ ôèðìà «Íàóêà» ÐÀÍ
199034, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, Ìåíäåëååâñêàÿ ëèíèÿ, 1

E-mail: main@nauka.nw.ru
Internet: www.naukaspb.spb.ru

Ïåðâàÿ Àêàäåìè÷åñêàÿ òèïîãðàôèÿ «Íàóêà»
199034, Ñàíêò-Ïåòåðáóðã, 9 ëèíèÿ, 12


