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РЕЗЮМЕ 

Старение сосудистой системы играет ключевую роль в заболеваемости и смертности среди пожилых лю-
дей. С возрастом сосудистая сеть претерпевает изменения, характеризующиеся дисфункцией эндотелия, 
утолщением стенок, снижением растяжимости и артериальной жесткостью. В данном обзоре уделяется 
внимание основным клеточным и молекулярным механизмам старения, включая окислительный стресс, 
эндотелиальную дисфункцию, воспаление, повышенную артериальную жесткость; молекулярно-генети-
ческим аспектам. Рассматривается их роль в патогенезе заболеваний, связанных со старением. Некоторые 
молекулярные механизмы, лежащие в основе этих процессов, включают повышенную экспрессию и акти-
вацию матричных металлопротеиназ, активацию передачи сигналов трансформирующего фактора роста 
β1, повышение концентрации С-реактивного протеина, интерлейкина-1, интерлейкина-6, фактора некроза 
опухоли α и натрийуретического пептида N-концевого про-B-типа, активацию провоспалительных сиг-
нальных путей. Эти события могут быть вызваны вазоактивными агентами, такими как ангиотензин II, 
эндотелин-1, концентрация которых увеличивается при старении. Для профилактики сердечно-сосудистых 
заболеваний важно понимание механизмов, лежащих в основе возрастных патофизиологических измене-
ний сосудов.
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ВВЕДЕНИЕ

Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) – это 
наиболее распространенная причина смертности во 
всем мире. При этом старение сосудистой системы 
является основным и необратимым фактором риска 
развития заболевания [1–4]. Очевидно, что старе-
ние приводит к определенным изменениям, которые 
делают сердечно-сосудистую систему предраспо-
ложенной к заболеваниям даже при отсутствии тра-
диционных факторов риска, таких как гипертония, 
сахарный диабет, курение и т.д. [5]. Хотя старение 
является неизбежным процессом, расширение знаний 
о механизмах, лежащих в основе процесса старения в 
сердечно-сосудистой системе, привело к изменению 
взглядов на старение сосудов как на модифицируе-
мый фактор риска [6]. На молекулярном и клеточном 
уровнях старение связано со структурными, механи-
ческими и функциональными изменениями сосудов, 
характеризующимися повышенной жесткостью арте-
рий, снижением продукции оксида азота, повышени-
ем образования активных форм кислорода (окисли-
тельный стресс), эндотелиальной дисфункцией. 
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Сердечно-сосудистое старение снижает сократи-
тельную и механическую эффективность сосудов. 
Специфические изменения включают повышение 
тонуса гладких мышц, повышение коллагенолити-
ческой и эластолитической активности и утолщение 
артериальной стенки. Эти изменения способствуют 
повышению систолического артериального давле-
ния, увеличению сердечной нагрузки и системного 
сосудистого сопротивления [7]. Прогрессирующая 
гипертрофия кардиомиоцитов, воспаление и по-
степенное развитие сердечного фиброза являются 
признаками сердечного старения [8]. Возрастное 
ремоделирование артериальной стенки закладывает 
основу для патогенеза сосудистых заболеваний, ве-
дущих к увеличению заболеваемости и смертности. 

Таким образом, артериальное старение является 
основным фактором, способствующим увеличению 
заболеваемости и распространенности сердечно-сосу-
дистых заболеваний, в основном за счет наличия хро-
нического воспаления артерий. Воспалительная пере-
дача сигналов, управляемая каскадом ангиотензина II, 
вызывает неблагоприятное возрастное структурное и 
функциональное ремоделирование артерий [9].
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Понимание механизмов, лежащих в основе воз-
растных патофизиологических изменений сосудов, 
включая окислительный стресс, митохондриальную 
дисфункцию, хроническое воспаление, необходимо 
для профилактики роста смертности от сердечно-со-
судистых заболеваний у стареющего населения.

ЭНДОТЕЛИАЛЬНАЯ ДИСФУНКЦИЯ  
ПРИ СТАРЕНИИ

Артериальный эндотелий – динамичная струк-
тура, которая выполняет множество жизненно важ-
ных функций. Эндотелий сосудов должен постоянно 
поддерживать баланс между оксидантами и антиок-
сидантами, вазодилататорами и вазоконстриктора-
ми, про- и противовоспалительными молекулами, 
а также про- и антитромботическими сигналами. 
Функция эндотелия у молодых людей регулируется 
традиционными факторами риска сердечно-сосуди-
стых заболеваний, но пожилой возраст независимо 
связан с развитием дисфункции эндотелия сосудов 
[10]. Увеличение распространенности сердечно-со-
судистых заболеваний при старении является след-
ствием старения сосудистых эндотелиальных клеток 
и связанной с ними сосудистой дисфункции. Ста-
рение эндотелиальных клеток представляет собой 
патофизиологический процесс функциональных и 
структурных изменений, включающий нарушение 
регуляции тонуса сосудов, повышение проницаемо-
сти эндотелия, жесткость артерий, нарушение ангио- 
генеза и восстановления сосудов, а также снижение 
биогенеза митохондрий эндотелиальных клеток [11]. 

Среди различных механизмов, приводящих к 
дисфункции сосудов, повреждение эндотелия – одно 
из самых ранних и важных событий. Нарушение 
эндотелиальной вазодилатации – ранний признак 
старения артерий, предшествующий клиническим 
проявлениям сосудистой дисфункции, первый шаг 
к сердечно-сосудистым заболеваниям. [6]. В сосуди-
стую дисфункцию, связанную со старением, вносят 
вклад многие патофизиологические изменения эндо-
телия, такие как снижение продукции оксида азота 
(NO) и активация передачи сигналов кальция (Ca2+), 
повышенная проницаемость эндотелия, нарушение 
ангиогенеза и восстановления сосудов, а также сни-
жение биогенеза митохондрий эндотелиальных кле-
ток. Таким образом, в патофизиологический процесс 
вовлечена регуляция клеточного цикла, окислитель-
ный стресс, измененная передача сигналов Ca2+ и 
сосудистое воспаление [11]. Кроме того, накопление 
генетических повреждений изменяет нормальную 
экспрессию и активность генов, что приводит к кле-
точному старению и сосудистой дисфункции [11]. И 
макрососудистая, и микрососудистая эндотелиаль-

ная дисфункция являются ключевыми показателями 
здоровья эндотелия и независимыми предикторами 
риска сердечно-сосудистых заболеваний у пожилых 
людей [12].

ОКИСЛИТЕЛЬНЫЙ СТРЕСС  
ПРИ СТАРЕНИИ

Окислительный стресс вовлечен в патологию 
многих заболеваний человека. Окислительный 
стресс признан основным фактором патофизиоло-
гии и патогенеза возрастных заболеваний, таких 
как метаболический синдром, атеросклероз, остео-
пороз, ожирение, деменция, диабет, рак и артрит [7, 
13, 14]. Постоянное образование свободных радика-
лов, в основном активных форм кислорода, являет-
ся основной характеристикой всех живых систем, 
которые используют кислород для своего основного 
метаболизма. Наиболее распространенными АФК 
являются супероксидный радикал (O2−) и перекись 
водорода (H2O2), которые могут стимулировать по-
следовательные реакции, приводящие к дальнейше-
му производству свободных радикалов, и связанное  
с ним окислительное повреждение клеточных ком-
понентов.

Окислительный стресс и воспаление индуциру-
ют эндотелиальную дисфункцию, возникающую в 
результате снижения биодоступности оксида азота 
[10]. Окислительный стресс играет роль в патогене-
зе жесткости артерий, поскольку окислительное по-
вреждение может привести к усилению воспаления 
сосудов и увеличению клеточной пролиферации, 
что впоследствии может способствовать нарушению 
эластичности артерий [15]. Усиление эндотелиаль-
ного окислительного стресса с возрастом является 
результатом увеличения производства внутрикле-
точных ферментов НАДФН-оксидазы и несвязанной 
эндотелиальной синтазы оксида азота (eNOS), а так-
же митохондриального дыхания в отсутствие соот-
ветствующего повышения антиоксидантной защи-
ты, регулируемого соответствующими факторами 
транскрипции [10].

ВОСПАЛЕНИЕ СОСУДОВ И МАРКЕРЫ  
ВОСПАЛЕНИЯ ПРИ СТАРЕНИИ

Старение связано с хроническим воспалением 
низкого уровня (стерильное воспаление), т. е. ви-
дом воспаления, вызванного механической трав-
мой, ишемией, стрессом. Хроническое воспаление 
связано со многими патологическими состояниями, 
связанными со старением, такими как атероскле-
роз, болезнь Альцгеймера и т.д. [16]. Воспаление 
характеризуется повышенной экспрессией воспа-
лительных цитокинов, молекул адгезии и хемоки-
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нов эндотелиальных клеток. Старение обусловлено 
увеличенным уровнем циркулирующих цитокинов и 
провоспалительных маркеров. Связанные с возрас-
том изменения иммунной системы, известные как 
иммуностарение, и повышенная секреция цитокинов 
жировой тканью являются основными причинами 
хронического воспаления [17]. Считается, что хро-
ническое воспаление ассоциировано с нарушением 
функций иммунных клеток, таких как миграция кле-
ток и передача сигналов рецепторов распознавания 
образов (PRR), которые необходимы для ответа на 
патогены. Эта иммунная дисрегуляция может влиять 
на состояния, связанные с хроническим воспалением 
(атеросклероз и болезнь Альцгеймера). Механизмы, 
лежащие в основе этого воспаления, по-видимому, 
включают изменения в количестве и функциях кле-
ток врожденного иммунитета, активацию PRR эндо-
генными лигандами, которые приводят к секреции 
цитокинов [18].

Кроме того, провоспалительный ответ связан с ак-
тивацией передачи сигналов ядерного фактора-кап-
па B (NF-κB), который является важным фактором 
ядерной транскрипции, способствующим экспрес-
сии воспалительных цитокинов при эндотелиальной 
дисфункции и сердечно-сосудистых заболеваниях 
[10]. Вклад в старение вносят алармины, являющи-
еся медиаторами стерильного воспаления. При этом 
привлекает внимание активация металлопротеина-
зы-2 (MMP-2), ответственной за деградацию аларми-
на S100A9, что влечет ограничение сигналов, вызы-
вающих воспаление [16].

Среди наиболее изученных маркеров старения – 
возрастное увеличение воспалительных пептидных 
биомаркеров: интерлейкина-6 (IL-6), интерлейкина-1 
(IL-1), фактора некроза опухоли α (TNFα) и С-реак-
тивного протеина [19]. Более высокие концентрации 
в плазме воспалительных факторов, таких как IL-6 и 
TNFα, были связаны с более низкой мышечной мас-
сой и более низкой мышечной силой (меньшую мы-
шечную площадь, меньшую мышечную массу аппен-
дикуляра с более низкой силой хвата), демонстрируя 
взаимосвязь между иммунным и функциональным 
статусом в организме пожилого человека [20]. С-ре-
активный протеин был связан со всеми причинами 
и смертностью, а IL-6 оказался предиктором смерт-
ности [21, 22]. Тем не менее при изучении маркеров 
воспаления выяснилось, что у долгожителей мень-
ше признаков воспаления [23, 24]. Воспалительные 
пептиды либо отсутствуют, либо их количество 
ниже, чем в более молодых когортах, при одновре-
менном увеличении уровня противовоспалительных 
цитокинов, таких как IL-10 и трансформирующий 
фактор роста β у долгожителей [25]. 

Адипокины, такие как адипонектин, лептин и 
висфатин, являются регуляторами воспаления [26]. 
Интересно, что концентрация адипонектина изме-
няется с возрастом и связана с возрастными послед-
ствиями для здоровья [27]. В исследовании здоровых 
пожилых людей (69–79 лет) более высокие уровни 
адипонектина были связаны с повышенным риском 
общей и сердечно-сосудистой смертности [28]. 

Традиционно натрийуретический пептид N-кон-
цевого про-B-типа (NT-proBNP) и тропонин свя-
зывают с повреждением миокарда и сердечной 
недостаточностью. Измерение NT-proBNP предо-
ставляет прогностическую информацию о смерт-
ности и серьезных сердечно-сосудистых событиях, 
помимо традиционных факторов риска. NT-proBNP 
был более сильным биомаркером риска сердечно-со-
судистых заболеваний и смерти, чем С-реактивный 
протеин, у негоспитализированных лиц в возрасте 
50–89 лет [29]. В исследовании 4 979 респондентов 
(2 567 мужчин и 2 412 женщин), разделенных на 
шесть возрастных групп, было отмечено, что воз-
раст старше 70 лет и мужской пол были связаны с 
повышенным уровнем NT-pro-BNP (> 400 пг/мл) 
(отношение шансов 1,41; 95%-й доверительный ин-
тервал 1,20–1,65 для мужского пола) [30]. Несмотря 
на достоверность в качестве предикторов сердечного 
повреждения и сердечно-сосудистых заболеваний, 
уровень NT-proBNP и тропонина увеличивается с 
возрастом, что успешно характеризует их как био-
маркеры старения человека [31].

ПОВЫШЕННАЯ АРТЕРИАЛЬНАЯ 
ЖЕСТКОСТЬ ПРИ СТАРЕНИИ

Повышенная жесткость артерий является неза-
висимым предиктором сердечно-сосудистых забо-
леваний, не зависящим от артериального давления. 
С возрастом сосуды претерпевают структурные и 
функциональные изменения, характеризующиеся 
ремоделированием (утолщением) артерий, фибро-
зом сосудов и жесткостью, которые проявляются при 
старении и гипертонии. Жесткость артерий – обыч-
ное явление, встречается у более 60% людей старше 
70 лет и является основным независимым предикто-
ром серьезных сердечно-сосудистых событий [32].

Жесткость артерий оценивают путем измере-
ния скорости пульсовой волны, анализа пульсовой 
волны, анализа жесткости артерий с использовани-
ем 24-часового амбулаторного мониторинга арте-
риального давления и оценки функции эндотелия. 
Жесткость стенки аорты вызывает увеличение ско-
рости пульсовой волны и преждевременные отра-
женные волны с повышенной центральной гемоди-
намической нагрузкой, что приводит к повреждению 
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Понимание механизмов, лежащих в основе воз-
растных патофизиологических изменений сосудов, 
включая окислительный стресс, митохондриальную 
дисфункцию, хроническое воспаление, необходимо 
для профилактики роста смертности от сердечно-со-
судистых заболеваний у стареющего населения.

ЭНДОТЕЛИАЛЬНАЯ ДИСФУНКЦИЯ  
ПРИ СТАРЕНИИ

Артериальный эндотелий – динамичная струк-
тура, которая выполняет множество жизненно важ-
ных функций. Эндотелий сосудов должен постоянно 
поддерживать баланс между оксидантами и антиок-
сидантами, вазодилататорами и вазоконстриктора-
ми, про- и противовоспалительными молекулами, 
а также про- и антитромботическими сигналами. 
Функция эндотелия у молодых людей регулируется 
традиционными факторами риска сердечно-сосуди-
стых заболеваний, но пожилой возраст независимо 
связан с развитием дисфункции эндотелия сосудов 
[10]. Увеличение распространенности сердечно-со-
судистых заболеваний при старении является след-
ствием старения сосудистых эндотелиальных клеток 
и связанной с ними сосудистой дисфункции. Ста-
рение эндотелиальных клеток представляет собой 
патофизиологический процесс функциональных и 
структурных изменений, включающий нарушение 
регуляции тонуса сосудов, повышение проницаемо-
сти эндотелия, жесткость артерий, нарушение ангио- 
генеза и восстановления сосудов, а также снижение 
биогенеза митохондрий эндотелиальных клеток [11]. 

Среди различных механизмов, приводящих к 
дисфункции сосудов, повреждение эндотелия – одно 
из самых ранних и важных событий. Нарушение 
эндотелиальной вазодилатации – ранний признак 
старения артерий, предшествующий клиническим 
проявлениям сосудистой дисфункции, первый шаг 
к сердечно-сосудистым заболеваниям. [6]. В сосуди-
стую дисфункцию, связанную со старением, вносят 
вклад многие патофизиологические изменения эндо-
телия, такие как снижение продукции оксида азота 
(NO) и активация передачи сигналов кальция (Ca2+), 
повышенная проницаемость эндотелия, нарушение 
ангиогенеза и восстановления сосудов, а также сни-
жение биогенеза митохондрий эндотелиальных кле-
ток. Таким образом, в патофизиологический процесс 
вовлечена регуляция клеточного цикла, окислитель-
ный стресс, измененная передача сигналов Ca2+ и 
сосудистое воспаление [11]. Кроме того, накопление 
генетических повреждений изменяет нормальную 
экспрессию и активность генов, что приводит к кле-
точному старению и сосудистой дисфункции [11]. И 
макрососудистая, и микрососудистая эндотелиаль-

ная дисфункция являются ключевыми показателями 
здоровья эндотелия и независимыми предикторами 
риска сердечно-сосудистых заболеваний у пожилых 
людей [12].

ОКИСЛИТЕЛЬНЫЙ СТРЕСС  
ПРИ СТАРЕНИИ

Окислительный стресс вовлечен в патологию 
многих заболеваний человека. Окислительный 
стресс признан основным фактором патофизиоло-
гии и патогенеза возрастных заболеваний, таких 
как метаболический синдром, атеросклероз, остео-
пороз, ожирение, деменция, диабет, рак и артрит [7, 
13, 14]. Постоянное образование свободных радика-
лов, в основном активных форм кислорода, являет-
ся основной характеристикой всех живых систем, 
которые используют кислород для своего основного 
метаболизма. Наиболее распространенными АФК 
являются супероксидный радикал (O2−) и перекись 
водорода (H2O2), которые могут стимулировать по-
следовательные реакции, приводящие к дальнейше-
му производству свободных радикалов, и связанное  
с ним окислительное повреждение клеточных ком-
понентов.

Окислительный стресс и воспаление индуциру-
ют эндотелиальную дисфункцию, возникающую в 
результате снижения биодоступности оксида азота 
[10]. Окислительный стресс играет роль в патогене-
зе жесткости артерий, поскольку окислительное по-
вреждение может привести к усилению воспаления 
сосудов и увеличению клеточной пролиферации, 
что впоследствии может способствовать нарушению 
эластичности артерий [15]. Усиление эндотелиаль-
ного окислительного стресса с возрастом является 
результатом увеличения производства внутрикле-
точных ферментов НАДФН-оксидазы и несвязанной 
эндотелиальной синтазы оксида азота (eNOS), а так-
же митохондриального дыхания в отсутствие соот-
ветствующего повышения антиоксидантной защи-
ты, регулируемого соответствующими факторами 
транскрипции [10].

ВОСПАЛЕНИЕ СОСУДОВ И МАРКЕРЫ  
ВОСПАЛЕНИЯ ПРИ СТАРЕНИИ

Старение связано с хроническим воспалением 
низкого уровня (стерильное воспаление), т. е. ви-
дом воспаления, вызванного механической трав-
мой, ишемией, стрессом. Хроническое воспаление 
связано со многими патологическими состояниями, 
связанными со старением, такими как атероскле-
роз, болезнь Альцгеймера и т.д. [16]. Воспаление 
характеризуется повышенной экспрессией воспа-
лительных цитокинов, молекул адгезии и хемоки-
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нов эндотелиальных клеток. Старение обусловлено 
увеличенным уровнем циркулирующих цитокинов и 
провоспалительных маркеров. Связанные с возрас-
том изменения иммунной системы, известные как 
иммуностарение, и повышенная секреция цитокинов 
жировой тканью являются основными причинами 
хронического воспаления [17]. Считается, что хро-
ническое воспаление ассоциировано с нарушением 
функций иммунных клеток, таких как миграция кле-
ток и передача сигналов рецепторов распознавания 
образов (PRR), которые необходимы для ответа на 
патогены. Эта иммунная дисрегуляция может влиять 
на состояния, связанные с хроническим воспалением 
(атеросклероз и болезнь Альцгеймера). Механизмы, 
лежащие в основе этого воспаления, по-видимому, 
включают изменения в количестве и функциях кле-
ток врожденного иммунитета, активацию PRR эндо-
генными лигандами, которые приводят к секреции 
цитокинов [18].

Кроме того, провоспалительный ответ связан с ак-
тивацией передачи сигналов ядерного фактора-кап-
па B (NF-κB), который является важным фактором 
ядерной транскрипции, способствующим экспрес-
сии воспалительных цитокинов при эндотелиальной 
дисфункции и сердечно-сосудистых заболеваниях 
[10]. Вклад в старение вносят алармины, являющи-
еся медиаторами стерильного воспаления. При этом 
привлекает внимание активация металлопротеина-
зы-2 (MMP-2), ответственной за деградацию аларми-
на S100A9, что влечет ограничение сигналов, вызы-
вающих воспаление [16].

Среди наиболее изученных маркеров старения – 
возрастное увеличение воспалительных пептидных 
биомаркеров: интерлейкина-6 (IL-6), интерлейкина-1 
(IL-1), фактора некроза опухоли α (TNFα) и С-реак-
тивного протеина [19]. Более высокие концентрации 
в плазме воспалительных факторов, таких как IL-6 и 
TNFα, были связаны с более низкой мышечной мас-
сой и более низкой мышечной силой (меньшую мы-
шечную площадь, меньшую мышечную массу аппен-
дикуляра с более низкой силой хвата), демонстрируя 
взаимосвязь между иммунным и функциональным 
статусом в организме пожилого человека [20]. С-ре-
активный протеин был связан со всеми причинами 
и смертностью, а IL-6 оказался предиктором смерт-
ности [21, 22]. Тем не менее при изучении маркеров 
воспаления выяснилось, что у долгожителей мень-
ше признаков воспаления [23, 24]. Воспалительные 
пептиды либо отсутствуют, либо их количество 
ниже, чем в более молодых когортах, при одновре-
менном увеличении уровня противовоспалительных 
цитокинов, таких как IL-10 и трансформирующий 
фактор роста β у долгожителей [25]. 

Адипокины, такие как адипонектин, лептин и 
висфатин, являются регуляторами воспаления [26]. 
Интересно, что концентрация адипонектина изме-
няется с возрастом и связана с возрастными послед-
ствиями для здоровья [27]. В исследовании здоровых 
пожилых людей (69–79 лет) более высокие уровни 
адипонектина были связаны с повышенным риском 
общей и сердечно-сосудистой смертности [28]. 

Традиционно натрийуретический пептид N-кон-
цевого про-B-типа (NT-proBNP) и тропонин свя-
зывают с повреждением миокарда и сердечной 
недостаточностью. Измерение NT-proBNP предо-
ставляет прогностическую информацию о смерт-
ности и серьезных сердечно-сосудистых событиях, 
помимо традиционных факторов риска. NT-proBNP 
был более сильным биомаркером риска сердечно-со-
судистых заболеваний и смерти, чем С-реактивный 
протеин, у негоспитализированных лиц в возрасте 
50–89 лет [29]. В исследовании 4 979 респондентов 
(2 567 мужчин и 2 412 женщин), разделенных на 
шесть возрастных групп, было отмечено, что воз-
раст старше 70 лет и мужской пол были связаны с 
повышенным уровнем NT-pro-BNP (> 400 пг/мл) 
(отношение шансов 1,41; 95%-й доверительный ин-
тервал 1,20–1,65 для мужского пола) [30]. Несмотря 
на достоверность в качестве предикторов сердечного 
повреждения и сердечно-сосудистых заболеваний, 
уровень NT-proBNP и тропонина увеличивается с 
возрастом, что успешно характеризует их как био-
маркеры старения человека [31].

ПОВЫШЕННАЯ АРТЕРИАЛЬНАЯ 
ЖЕСТКОСТЬ ПРИ СТАРЕНИИ

Повышенная жесткость артерий является неза-
висимым предиктором сердечно-сосудистых забо-
леваний, не зависящим от артериального давления. 
С возрастом сосуды претерпевают структурные и 
функциональные изменения, характеризующиеся 
ремоделированием (утолщением) артерий, фибро-
зом сосудов и жесткостью, которые проявляются при 
старении и гипертонии. Жесткость артерий – обыч-
ное явление, встречается у более 60% людей старше 
70 лет и является основным независимым предикто-
ром серьезных сердечно-сосудистых событий [32].

Жесткость артерий оценивают путем измере-
ния скорости пульсовой волны, анализа пульсовой 
волны, анализа жесткости артерий с использовани-
ем 24-часового амбулаторного мониторинга арте-
риального давления и оценки функции эндотелия. 
Жесткость стенки аорты вызывает увеличение ско-
рости пульсовой волны и преждевременные отра-
женные волны с повышенной центральной гемоди-
намической нагрузкой, что приводит к повреждению 
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периферических мелких артерий [33]. Пациенты с 
синдромом раннего сосудистого старения имеют 
повышенный риск развития сердечно-сосудистых 
заболеваний, а основным его компонентом является 
жесткость артерий, измеряемая по повышенной ско-
рости сонно-бедренной пульсовой волны [34].

Профибротические процессы играют значитель-
ную роль в развитии жесткости сосудов. Фиброз 
возникает как в крупных, так и в мелких артериях. 
В крупных сосудах жесткость сосудов приводит к 
гемодинамическому повреждению периферических 
тканей, что влечет нарушение функции эндотелия, 
повышение вазомоторного тонуса [32].

На молекулярном и клеточном уровнях старение 
артерий и сосудистые изменения связаны с повы-
шенной экспрессией и активацией матричных метал-
лопротеиназ (MMP), активацией передачи сигналов 
трансформирующего фактора роста-b1, активацией 
галектина-3 и активацией провоспалительных и про-
фибротических сигнальных путей. Эти события мо-
гут быть вызваны вазоактивными агентами, такими 
как ангиотензин II, эндотелин-1 (ЕТ-1) и альдосте-
рон, количество которых увеличивается с повыше-
нием возраста [32].

РОЛЬ МАТРИЧНЫХ МЕТАЛЛОПРОТЕИ-
НАЗ В РЕМОДЕЛИРОВАНИИ СОСУДОВ

В здоровых сосудах отложение и обмен белков 
внеклеточного матрикса регулируются, и соотно-
шение коллагена и эластина остается относительно 
постоянным. Дисбаланс этих процессов приводит 
к чрезмерному отложению белков внеклеточно-
го матрикса, особенно коллагена и фибронектина, 
что способствует фиброзу сосудов и их жесткости  
при старении [32]. Регуляция белков внеклеточного 
матрикса происходит с помощью металлопротеи-
наз, которые активируются, в свою очередь, мно-
гими факторами, связанными со старением, такими 
как интерлейкины, факторы роста, вазоактивные 
агенты. 

Активированные MMP способны разрушать кол-
лаген, эластин и другие белки внеклеточного ма-
трикса, что вызывает старение и атеросклеротиче-
ские эффекты в стенке артерии, такие как фиброз, 
кальцификация, эндотелиальная дисфункция, и уве-
личение толщины комплекса «интима – медиа», что 
дополнительно влияет на ремоделирование сосудов 
и жесткость артерий [35–37]. Ремоделирование ар-
терий, опосредованное активацией MMP, является 
гистопатологическим признаком старения артерий, 
гипертонии и атеросклероза [35]. Дисбаланс между 
активностью MMP и их эндогенными тканевыми 
ингибиторами (TIMP), которые продуцируются раз-

личными типами клеток, включая фибробласты и 
макрофаги, важен для ремоделирования внеклеточ-
ного матрикса и артериальной жесткости [15]. MMP-
1 усиливает старение эндотелиальных клеток через 
активацию p53 [38]. 

При ишемической кардиомиопатии с нараста-
нием сердечной недостаточности преобладают 
процессы разрушения коллагена во внеклеточном 
матриксе, сопровождаемые повышенным содержа-
нием MMP-1 [39]. MMP-2 играет главную роль в 
деградации внеклеточного матрикса, поддерживая 
как ангиогенез, так и апоптоз эндотелиальных кле-
ток. Промежуточная форма MMP-2 способствует 
выживанию и миграции, а полностью активная фор-
ма MMP-2 приводит к гибели эндотелиальных кле-
ток. Апоптолитический путь p38 усиливает синтез 
и активацию промежуточной формы MMP-2, в то 
время как каспазы увеличивают синтез и полную ак-
тивацию MMP-2, но снижают промежуточную фор-
му ММП-2 [40]. Кроме того, MMP-2 способствует 
агрегации тромбоцитов и образованию тромбов в 
ответ на повреждение артерии, а инактивация гена 
MMP-2 предотвращает тромбоз, вызванный слабы-
ми раздражителями у мышей [41]. При изучении 
возрастных изменений активности MMP на моделях 
животных обнаружено снижение активности MMP-
2 и повышение активности MMP-9 с увеличением 
возраста [42]. 

При изучении патофизиологии старения у лю-
дей на примере разновозрастной выборки здорово-
го населения, включающей долгожителей (≥95 лет), 
обнаружено, что сывороточная активность MMP-2 
повышена у долгожителей по сравнению с более 
молодыми субъектами. Авторы предположили, что 
наблюдаемое увеличение MMP-2 в пожилом возрас-
те может играть положительную роль в достижении 
долголетия [43].

MMP-9 является основным медиатором повы-
шенной жесткости стареющего левого желудочка. 
Старение ассоциируется с повышенной экспрессией 
MMP-9 в левом желудочке и снижением сердечной 
функции [44]. Повышенные уровни MMP-9 и MCP-
1 в крови положительно коррелируют с увеличени-
ем конечного диастолического размера, указывая 
на то, что MCP-1 и MMP-9 являются потенциаль-
ными циркулирующими биомаркерами сердечного 
старения. А повышенная плотность макрофагов в 
левом желудочке и устойчивая совместная локали-
зация MMP-9 в макрофагах указывают на то, что 
макрофаги являются основным источником MMP-9 
в левом желудочке и, возможно, обеспечивают ос-
новной воспалительный механизм сердечного ста-
рения [45].
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МОЛЕКУЛЯРНО-ГЕНЕТИЧЕСКИЕ  
ПРЕДИКТОРЫ СТАРЕНИЯ

Старение можно описать как многофакторный 
процесс, включающий сложные взаимодействия 
между биологическими и молекулярными меха-
низмами [2]. Способность различать нормальное 
биологическое старение и нарушение здоровья – 
важная область, по которой существует мало экс-
периментальных данных. Важной целью остается 
обеспечение точных показателей или предикторов 
возникновения плохого состояния здоровья, а также 
способность охарактеризовать состояние оптималь-
ного здоровья, соответствующего возрасту [2].

Старение является главным фактором риска 
почти всех неинфекционных заболеваний, включая 
сердечно-сосудистые заболевания, рак, диабет и др. 
Предлагаемые механизмы, которые способствуют 
процессу старения и развитию этих хронических, 
связанных с возрастом заболеваний, включают по-
вреждение ДНК, митохондриальную дисфункцию, 
изменения в экспрессии генов и некодирующих РНК, 
генотоксичность, окислительный стресс и укороче-
ние теломер [46–48]. Известно, что производство 
АФК митохондриями накапливается в течение жиз-
ни, что приводит к состоянию хронического окис-
лительного стресса в пожилом возрасте. Поскольку 
механизмы антиоксидантной защиты и способность 
к репарации ДНК у пожилых людей, по-видимому, 
нарушены, повреждение ДНК считается следствием 
старения [49]. 

Нарушение стабильности ДНК тесно связаны 
с возрастными заболеваниями. В возрасте 60 лет 
хромосомные повреждения перестают накапливать-
ся, но у людей старше 85 лет частота повреждений 
уменьшается [50]. Теломеры укорачиваются из-за 
деления клеток и окислительного стресса и удлиня-
ются за счет фермента теломеразы и обмена ДНК во 
время митоза. Более длинные теломеры и более вы-
сокая активность теломеразы способствуют стабиль-
ности генома, целостности ДНК. Короткие теломе-
ры являются индикатором окислительного стресса и 
биомаркером старения [51].

В старении задействовано несколько генетиче-
ских путей. Большое количество микроРНК (miRs) 
по-разному экспрессируются во время старения [52]. 
Отмечено, что miRs представляют собой стабильные 
молекулы даже в сыворотке крови, поэтому они рас-
сматриваются как многообещающие маркеры в кли-
нических условиях. При этом возраст и пол могут 
влиять на паттерн циркулирующих miRs [53]. Также 
микроРНК являются важными посттранскрипцион-
ными регуляторами экспрессии генов в скелетных 

мышцах и связаны со старением. МикроРНК играют 
важную роль в возрастных изменениях массы, соста-
ва и функции скелетных мышц [54, 55]. 

Концентрация miR-126-3p в крови достоверно 
повышается с возрастом, и была значительно выше 
у самых старых по сравнению с самыми молодыми 
здоровыми субъектами (<45 против >75 лет; относи-
тельная экспрессия: 0,27 ± 0,29 против 0,48 ± 0,39,  
p = 0,047) [56]. Более того, некоторые miRs могут 
служить циркулирующими прогностическими био-
маркерами сердечно-сосудистого старения [57].

ПРОТЕОМНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ  
ПРИ СОСУДИСТОМ СТАРЕНИИ

В стареющих сосудах происходят структурные 
и функциональные изменения, которые отражают-
ся в протеоме составляющих ее типов клеток. Раз-
витие протеомных технологий сделало возможным 
анализ количества белков, связанных с естественной 
историей старения аорты. Эти изменения отражают 
молекулярные и клеточные механизмы старения и 
могут дать возможность прогнозировать здоровье 
сосудов [58]. Характеристики возрастного ремо-
делирования артерий включают утолщение стенки 
аорты, повышенную жесткость сосудов, эндотели-
альную дисфункцию, увеличение пролиферации 
(инвазии и (или) секреции гладкомышечных клеток 
сосудов), фрагментацию эластических волокон, от-
ложение коллагена.

Провоспалительное ремоделирование артерий 
развивается с возрастом и у людей, и у животных. 
Ремоделирование приводит к изменениям содержа-
ния ключевых регуляторных белков, участвующих 
в патофизиологических процессах. Центральным 
в этом процессе является сигнальный путь ангио-
тензина II. Многочисленные белковые молекулы в 
сигнальном пути ангиотензина II активируются и 
влияют на ремоделирование сосудов при старении и 
ассоциированных с ним заболеваниях [58].

Для идентификации биомаркеров, связанных со 
старением, проведено исследование образцов кро-
ви 1 890 человек (1 136 мужчин и 754 женщины) в 
возрасте от 18 до 82 лет, использовался масс-спек-
трометрический анализ MALDI-TOF. В ходе иссле-
дования было выявлено 44 пептида, концентрация 
которых различалась в разных возрастных группах. 
Концентрация аполипопротеина A-I (ApoA1) посте-
пенно увеличивалась между 18 и 50 годами, уровень 
фибриногена α снижался в течение того же возраста, 
в то время как альбумин значительно разлагался у 
людей среднего возраста. Кроме того, уровень фи-
бриногена, альбумина и ApoA1 значительно корре-
лирует с возрастом [1].
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периферических мелких артерий [33]. Пациенты с 
синдромом раннего сосудистого старения имеют 
повышенный риск развития сердечно-сосудистых 
заболеваний, а основным его компонентом является 
жесткость артерий, измеряемая по повышенной ско-
рости сонно-бедренной пульсовой волны [34].

Профибротические процессы играют значитель-
ную роль в развитии жесткости сосудов. Фиброз 
возникает как в крупных, так и в мелких артериях. 
В крупных сосудах жесткость сосудов приводит к 
гемодинамическому повреждению периферических 
тканей, что влечет нарушение функции эндотелия, 
повышение вазомоторного тонуса [32].

На молекулярном и клеточном уровнях старение 
артерий и сосудистые изменения связаны с повы-
шенной экспрессией и активацией матричных метал-
лопротеиназ (MMP), активацией передачи сигналов 
трансформирующего фактора роста-b1, активацией 
галектина-3 и активацией провоспалительных и про-
фибротических сигнальных путей. Эти события мо-
гут быть вызваны вазоактивными агентами, такими 
как ангиотензин II, эндотелин-1 (ЕТ-1) и альдосте-
рон, количество которых увеличивается с повыше-
нием возраста [32].

РОЛЬ МАТРИЧНЫХ МЕТАЛЛОПРОТЕИ-
НАЗ В РЕМОДЕЛИРОВАНИИ СОСУДОВ

В здоровых сосудах отложение и обмен белков 
внеклеточного матрикса регулируются, и соотно-
шение коллагена и эластина остается относительно 
постоянным. Дисбаланс этих процессов приводит 
к чрезмерному отложению белков внеклеточно-
го матрикса, особенно коллагена и фибронектина, 
что способствует фиброзу сосудов и их жесткости  
при старении [32]. Регуляция белков внеклеточного 
матрикса происходит с помощью металлопротеи-
наз, которые активируются, в свою очередь, мно-
гими факторами, связанными со старением, такими 
как интерлейкины, факторы роста, вазоактивные 
агенты. 

Активированные MMP способны разрушать кол-
лаген, эластин и другие белки внеклеточного ма-
трикса, что вызывает старение и атеросклеротиче-
ские эффекты в стенке артерии, такие как фиброз, 
кальцификация, эндотелиальная дисфункция, и уве-
личение толщины комплекса «интима – медиа», что 
дополнительно влияет на ремоделирование сосудов 
и жесткость артерий [35–37]. Ремоделирование ар-
терий, опосредованное активацией MMP, является 
гистопатологическим признаком старения артерий, 
гипертонии и атеросклероза [35]. Дисбаланс между 
активностью MMP и их эндогенными тканевыми 
ингибиторами (TIMP), которые продуцируются раз-

личными типами клеток, включая фибробласты и 
макрофаги, важен для ремоделирования внеклеточ-
ного матрикса и артериальной жесткости [15]. MMP-
1 усиливает старение эндотелиальных клеток через 
активацию p53 [38]. 

При ишемической кардиомиопатии с нараста-
нием сердечной недостаточности преобладают 
процессы разрушения коллагена во внеклеточном 
матриксе, сопровождаемые повышенным содержа-
нием MMP-1 [39]. MMP-2 играет главную роль в 
деградации внеклеточного матрикса, поддерживая 
как ангиогенез, так и апоптоз эндотелиальных кле-
ток. Промежуточная форма MMP-2 способствует 
выживанию и миграции, а полностью активная фор-
ма MMP-2 приводит к гибели эндотелиальных кле-
ток. Апоптолитический путь p38 усиливает синтез 
и активацию промежуточной формы MMP-2, в то 
время как каспазы увеличивают синтез и полную ак-
тивацию MMP-2, но снижают промежуточную фор-
му ММП-2 [40]. Кроме того, MMP-2 способствует 
агрегации тромбоцитов и образованию тромбов в 
ответ на повреждение артерии, а инактивация гена 
MMP-2 предотвращает тромбоз, вызванный слабы-
ми раздражителями у мышей [41]. При изучении 
возрастных изменений активности MMP на моделях 
животных обнаружено снижение активности MMP-
2 и повышение активности MMP-9 с увеличением 
возраста [42]. 

При изучении патофизиологии старения у лю-
дей на примере разновозрастной выборки здорово-
го населения, включающей долгожителей (≥95 лет), 
обнаружено, что сывороточная активность MMP-2 
повышена у долгожителей по сравнению с более 
молодыми субъектами. Авторы предположили, что 
наблюдаемое увеличение MMP-2 в пожилом возрас-
те может играть положительную роль в достижении 
долголетия [43].

MMP-9 является основным медиатором повы-
шенной жесткости стареющего левого желудочка. 
Старение ассоциируется с повышенной экспрессией 
MMP-9 в левом желудочке и снижением сердечной 
функции [44]. Повышенные уровни MMP-9 и MCP-
1 в крови положительно коррелируют с увеличени-
ем конечного диастолического размера, указывая 
на то, что MCP-1 и MMP-9 являются потенциаль-
ными циркулирующими биомаркерами сердечного 
старения. А повышенная плотность макрофагов в 
левом желудочке и устойчивая совместная локали-
зация MMP-9 в макрофагах указывают на то, что 
макрофаги являются основным источником MMP-9 
в левом желудочке и, возможно, обеспечивают ос-
новной воспалительный механизм сердечного ста-
рения [45].
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МОЛЕКУЛЯРНО-ГЕНЕТИЧЕСКИЕ  
ПРЕДИКТОРЫ СТАРЕНИЯ

Старение можно описать как многофакторный 
процесс, включающий сложные взаимодействия 
между биологическими и молекулярными меха-
низмами [2]. Способность различать нормальное 
биологическое старение и нарушение здоровья – 
важная область, по которой существует мало экс-
периментальных данных. Важной целью остается 
обеспечение точных показателей или предикторов 
возникновения плохого состояния здоровья, а также 
способность охарактеризовать состояние оптималь-
ного здоровья, соответствующего возрасту [2].

Старение является главным фактором риска 
почти всех неинфекционных заболеваний, включая 
сердечно-сосудистые заболевания, рак, диабет и др. 
Предлагаемые механизмы, которые способствуют 
процессу старения и развитию этих хронических, 
связанных с возрастом заболеваний, включают по-
вреждение ДНК, митохондриальную дисфункцию, 
изменения в экспрессии генов и некодирующих РНК, 
генотоксичность, окислительный стресс и укороче-
ние теломер [46–48]. Известно, что производство 
АФК митохондриями накапливается в течение жиз-
ни, что приводит к состоянию хронического окис-
лительного стресса в пожилом возрасте. Поскольку 
механизмы антиоксидантной защиты и способность 
к репарации ДНК у пожилых людей, по-видимому, 
нарушены, повреждение ДНК считается следствием 
старения [49]. 

Нарушение стабильности ДНК тесно связаны 
с возрастными заболеваниями. В возрасте 60 лет 
хромосомные повреждения перестают накапливать-
ся, но у людей старше 85 лет частота повреждений 
уменьшается [50]. Теломеры укорачиваются из-за 
деления клеток и окислительного стресса и удлиня-
ются за счет фермента теломеразы и обмена ДНК во 
время митоза. Более длинные теломеры и более вы-
сокая активность теломеразы способствуют стабиль-
ности генома, целостности ДНК. Короткие теломе-
ры являются индикатором окислительного стресса и 
биомаркером старения [51].

В старении задействовано несколько генетиче-
ских путей. Большое количество микроРНК (miRs) 
по-разному экспрессируются во время старения [52]. 
Отмечено, что miRs представляют собой стабильные 
молекулы даже в сыворотке крови, поэтому они рас-
сматриваются как многообещающие маркеры в кли-
нических условиях. При этом возраст и пол могут 
влиять на паттерн циркулирующих miRs [53]. Также 
микроРНК являются важными посттранскрипцион-
ными регуляторами экспрессии генов в скелетных 

мышцах и связаны со старением. МикроРНК играют 
важную роль в возрастных изменениях массы, соста-
ва и функции скелетных мышц [54, 55]. 

Концентрация miR-126-3p в крови достоверно 
повышается с возрастом, и была значительно выше 
у самых старых по сравнению с самыми молодыми 
здоровыми субъектами (<45 против >75 лет; относи-
тельная экспрессия: 0,27 ± 0,29 против 0,48 ± 0,39,  
p = 0,047) [56]. Более того, некоторые miRs могут 
служить циркулирующими прогностическими био-
маркерами сердечно-сосудистого старения [57].

ПРОТЕОМНЫЕ ИССЛЕДОВАНИЯ  
ПРИ СОСУДИСТОМ СТАРЕНИИ

В стареющих сосудах происходят структурные 
и функциональные изменения, которые отражают-
ся в протеоме составляющих ее типов клеток. Раз-
витие протеомных технологий сделало возможным 
анализ количества белков, связанных с естественной 
историей старения аорты. Эти изменения отражают 
молекулярные и клеточные механизмы старения и 
могут дать возможность прогнозировать здоровье 
сосудов [58]. Характеристики возрастного ремо-
делирования артерий включают утолщение стенки 
аорты, повышенную жесткость сосудов, эндотели-
альную дисфункцию, увеличение пролиферации 
(инвазии и (или) секреции гладкомышечных клеток 
сосудов), фрагментацию эластических волокон, от-
ложение коллагена.

Провоспалительное ремоделирование артерий 
развивается с возрастом и у людей, и у животных. 
Ремоделирование приводит к изменениям содержа-
ния ключевых регуляторных белков, участвующих 
в патофизиологических процессах. Центральным 
в этом процессе является сигнальный путь ангио-
тензина II. Многочисленные белковые молекулы в 
сигнальном пути ангиотензина II активируются и 
влияют на ремоделирование сосудов при старении и 
ассоциированных с ним заболеваниях [58].

Для идентификации биомаркеров, связанных со 
старением, проведено исследование образцов кро-
ви 1 890 человек (1 136 мужчин и 754 женщины) в 
возрасте от 18 до 82 лет, использовался масс-спек-
трометрический анализ MALDI-TOF. В ходе иссле-
дования было выявлено 44 пептида, концентрация 
которых различалась в разных возрастных группах. 
Концентрация аполипопротеина A-I (ApoA1) посте-
пенно увеличивалась между 18 и 50 годами, уровень 
фибриногена α снижался в течение того же возраста, 
в то время как альбумин значительно разлагался у 
людей среднего возраста. Кроме того, уровень фи-
бриногена, альбумина и ApoA1 значительно корре-
лирует с возрастом [1].
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При сравнении молодых и старых крыс иден-
тифицировали 18 белков, концентрация которых 
значительно изменяется с возрастом. Анализ транс-
крипции и трансляции показал, что уровень мРНК 
и белка MFG-E8 (milk fat globule protein-epidermal 
growth factor-8) в аорте повышается с возрастом. 
Двойная иммунная метка показывает, что MFG-E8 
колокализуется как с ангиотензином II, так и с мо-
ноцитарным хемоаттрактантным белком-1 в гладко-
мышечных клетках сосудов утолщенной стареющей 
стенки аорты [59].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Известно, что ССЗ, связанные с атеросклерозом, 

являются основными причинами заболеваемости, ин-
валидности и смертности в развитых странах. Одной 
из причин заболеваемости считается неуклонное ста-
рение населения. Накопленные данные свидетельству-
ют, что артериальная жесткость, ремоделирование 
стенки артерий, эндотелиальная дисфункция являют-
ся независимыми факторами риска ССЗ у пожилых 
людей. Традиционные кардиоваскулярные факторы 
риска – повышенное давление, дислипидемия, ожи-
рение, сахарный диабет, курение и другие – взаимо-
действуют с возрастными изменениями, внося вклад в 
активизацию атеросклеротического процесса. Поэто-
му для профилактики развития и роста сердечно-сосу-
дистых заболеваний пожилого населения необходимо 
понимание механизмов, лежащих в основе возрастных 
патофизиологических изменений сосудов.
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При сравнении молодых и старых крыс иден-
тифицировали 18 белков, концентрация которых 
значительно изменяется с возрастом. Анализ транс-
крипции и трансляции показал, что уровень мРНК 
и белка MFG-E8 (milk fat globule protein-epidermal 
growth factor-8) в аорте повышается с возрастом. 
Двойная иммунная метка показывает, что MFG-E8 
колокализуется как с ангиотензином II, так и с мо-
ноцитарным хемоаттрактантным белком-1 в гладко-
мышечных клетках сосудов утолщенной стареющей 
стенки аорты [59].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Известно, что ССЗ, связанные с атеросклерозом, 

являются основными причинами заболеваемости, ин-
валидности и смертности в развитых странах. Одной 
из причин заболеваемости считается неуклонное ста-
рение населения. Накопленные данные свидетельству-
ют, что артериальная жесткость, ремоделирование 
стенки артерий, эндотелиальная дисфункция являют-
ся независимыми факторами риска ССЗ у пожилых 
людей. Традиционные кардиоваскулярные факторы 
риска – повышенное давление, дислипидемия, ожи-
рение, сахарный диабет, курение и другие – взаимо-
действуют с возрастными изменениями, внося вклад в 
активизацию атеросклеротического процесса. Поэто-
му для профилактики развития и роста сердечно-сосу-
дистых заболеваний пожилого населения необходимо 
понимание механизмов, лежащих в основе возрастных 
патофизиологических изменений сосудов.
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Роль белков сурфактанта SP-A и SP-D при вирусной инфекции, 
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РЕЗЮМЕ

Неотъемлемой частью поддержания физиологического функционирования бронхолегочной системы и эф-
фективного газообмена является иммунологический ответ на инвазию вирусных патогенов. Одними из 
ключевых белков, участвующих в идентификации вирусных частиц, являются представители семейства 
коллагенсодержащих лектинов типа С (легочные коллектины). Они обладают образ-распознающими ре-
цепторами, которые идентифицируют ассоциированные с патогенами молекулярные паттерны, в частно-
сти, вирусные гликопротеины. К легочным коллектинам относятся белки сурфактанта SP-A и SP-D, ко-
торые состоят из тримеризованных единиц и олигомеризуются в структуры более высокого порядка. Эти 
белки играют ключевую роль в распознавании и элиминации микробных патогенов (вирусов, бактерий, 
грибов, паразитов, наночастиц, аллергенов) посредством разнообразных механизмов.

С учетом бремени пандемии новой коронавирусной инфекции, вызванной SARS-CoV-2, крайне важно об-
ратить внимание на роль белков сурфактанта SP-A и SP-D в патогенезе ответа на данную вирусную ин-
вазию. В настоящее время известны указания на непосредственное взаимодействие белков сурфактанта 
и вирусов, принадлежащих к семейству Coronaviridae. Белки SP-A и SP-D модулируют воспалительные 
реакции и синтез цитокинов, при этом предотвращая чрезмерную воспалительную реакцию (цитокиновый 
шторм). Также существует предположение, что непосредственно SARS-CoV-2 подавляет и изменяет выра-
ботку белков сурфактанта. Таким образом, очевидна патогенетическая ключевая роль белков сурфактанта 
SP-A и SP-D в ответе на вирусный патоген SARS-CoV-2. Это на сегодняшний день является перспектив-
ным направлением трансляционной медицины как с точки зрения детального понимания патогенеза коро-
навирусной инфекции для оценки диагностических и прогностических потенциалов белков сурфактанта 
SP-A и SP-D при COVID-19, так и с точки зрения терапевтического потенциала рекомбинантных фрагмен-
тов человеческих SP-A и SP-D.

Ключевые слова: сурфактант, сурфактантный белок А, сурфактантный белок D, биомаркер, вирусная ин-
фекция, коронавирусная инфекция, COVID19, SARS-CoV-2 
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