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Старение сердца — сложный процесс, включающий множество 
клеточных и молекулярных изменений на клеточном и молеку-
лярном уровнях и приводящих к формированию разных фено-
типов старения внутри одного вида. Согласно теориям старе-
ния на молекулярно-генетическом уровне взаимодействуют 
несколько механизмов, включая соматические мутации, укоро-
чение теломер, окислительный стресс и дефекты митохон-
дрий. Наиболее признанные на сегодня теории старения, 
а также морфологические признаки старения сердца на кле-

точном, субклеточном и органном уровнях представлены 
в этой статье.
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Heart and age (part I): ageing theories and morphological changes
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Heart ageing is a complex process including multiple cellular and 
molecular-level changes and resulting in different ageing phenotypes 
within the same biological species. According to the existing ageing 
theories, the multiple interacting mechanisms of ageing include somatic 
mutations, telomere shortening, oxidative stress, and mitochondrial 
defects. The review presents the most accepted ageing theories and 

discusses morphological characteristics of heart ageing on subcellular, 
cellular, and organ levels.
Key words: ageing, life expectancy, telomeres, oxidative stress, 
apoptosis.
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Человек начинает стареть c ~25-летнего возраста. 
Постепенно, вначале медленно, а затем с постоянным уско-
рением, происходит ухудшение работы всех органов 
и систем, причем этот процесс идет практически одновре-
менно во всем организме. Нарушаются его функциональ-
ные и защитные свойства, в результате появляются хрониче-
ские заболевания, которые принято называть ассоцииро-
ванными с возрастом. Сердце человека не является исклю-
чением и также претерпевает с возрастом ряд 
морфологических и функциональных изменений.

Изучение закономерностей процессов старения имеет 
большую историю, что, вероятно, обусловлено стремле-
нием не только к пониманию причин, механизмов этого 
явления, но и к практической реализации полученных зна-
ний с целью увеличения продолжительности жизни, созда-
ния условий полного использования биологических 
и видовых возможностей.

До сих пор не выработана единая универсальная тео-
рия старения. Предложено много теорий, которые явля-
ются не только не взаимоисключающими, а, скорее, 
дополняющими друг друга. В первой части обзора пред-
ставлены наиболее известные в настоящее время теории 
старения сердца, а также морфологические изменения, 
сопровождающие этот процесс.

Определения и сокращения:
•  Аллели — различные формы одного и того же гена, 

расположенные в одинаковых участках гомологич-

ных хромосом и определяющие альтернативные 
варианты развития одного и того же признака.

•  АФК (активные формы кислорода) — ионы кисло-
рода, свободные радикалы (СР), небольшие моле-
кулы с исключительной реактивностью благодаря 
наличию неспаренного электрона на внешнем 
электронном уровне.

•  Возраст — физическое время жизни человека:
–  возраст календарный (хронологический) — период 

времени от момента рождения до настоящего или 
любого другого момента исчисления.

–  возраст биологический — понятие, отражающее 
степень морфологического и физиологического 
развития организма;

•  Делеции — хромосомные перестройки, при кото-
рых происходит потеря участка хромосомы.

•  Естественный отбор — основной движущий фак-
тор эволюции организмов, результат наследствен-
ной изменчивости и борьбы за существование.

•  Мутации — внезапные, наследуемые изменения 
генетического материала, вызывающие изменения 
каких-либо признаков и свойств организма.

•  Полиморфизм генов — отличия последовательности 
дезоксирибонуклеиновой кислоты (ДНК) в геноме 
представителей одного вида или между гомологич-
ными участками гомологичных хромосом инди-
вида.
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•  Продолжительность жизни – время, прожитое 
отдельным индивидуумом; может иметь следую-
щие значения:

–  максимальная продолжительность жизни — макси-
мум продолжительности жизни в группе при иде-
альных условиях;

–  средняя продолжительность жизни — статистиче-
ское выражение ожидаемой продолжительности 
жизни;

–  долгожительство — индивидуальная продолжи-
тельность жизни плюс выживание сверх средней 
продолжительности жизни для данного вида.

•  Репарация ДНК — функция клеток, заключающа-
яся в способности исправлять повреждения моле-
кул ДНК.

•  Экспрессия генов — это процесс, в ходе которого 
наследственная информация от гена (последова-
тельности нуклеотидов ДНК) преобразуется 
в функциональный продукт — рибонуклеиновую 
кислоту (РНК) или белок.

•  мтДНК — митохондриальная дезоксирибонуклеи-
новая кислота.

•  яДНК — ядерная дезоксирибонуклеиновая кислота.
Современный взгляд на старение сердца: теории 

и исследования.
По определению, старение — это закономерно 

наступающий период возрастного развития, сопровожда-
ющийся накоплением процессов деградации и изнаши-
вания, снижением способности индивидуума к размно-
жению и выживанию, который следует за периодом роста 
и развития.

Старение сердца, как и старение в целом, представ-
ляет собой довольно сложный и многофакторный про-
цесс. Во многом это обусловлено разнородностью тка-
ней, формирующих сердце, а также наличием постоян-
ной гемодинамической нагрузки. За сут сердце способно 
сделать до 100 тыс. ударов (уд.), за всю жизнь это число 
превосходит 2,5 млрд. Его старение сопровождается 
множеством клеточных и молекулярных изменений, 
приводящих к прогрессивному и постепенно нарастаю-
щему снижению физиологических функций, которое 
неизбежно происходит с  течением времени во всех 
живых организмах и заканчивается смертью.

Согласно теориям старения, на молекулярно-гене-
тическом уровне взаимодействуют несколько механиз-
мов, включая соматические мутации, укорочение тело-
мер, окислительный стресс (ОС) и дефекты митохондрий 
(Мтх). Большинство из этих процессов создают значи-
тельные повреждения сердечных макромолекул, однако, 
сколько потребуется погибших клеток для нарушения 
функции не известно.

Большинство современных теорий старения 
серд ца основаны на принципе накопления разной сте-
пени повреждений ядерных и мтДНК. Несмотря на раз-
нообразие систем репарации ДНК, в процессе старения 
происходит повреждение и модификация ее структуры 
под воздействием ряда агрессивных эпигенетических 
факторов и образа жизни. Многие работы показали 
увеличение числа соматических мутаций и других форм 
повреждения ДНК при старении, предлагая репарацию 
ДНК в качестве важного фактора поддержки долголе-
тия клеток [1]. Некоторые мутации, возникающие 
в результате повреждения, способны ускорять начало 
старения [2]. Одним из факторов, вызывающим повре-

ждение ДНК, является ОС, давший начало свободно-
радикальной теории старения.

Свободно-радикальная теория старения
Согласно свободно-радикальной теории, старение 

клетки — есть результат ее вредоносного повреждения 
СР — АФК. Они синтезируются, в основном, в Мтх 
и обладают высокой реактивной способностью. При кон-
такте таких агрессивных молекул с другими биохимиче-
скими соединениями, в т. ч. с ДНК, белками, липидами 
клеточных мембран, может происходить их повреждение. 
Накопление этих повреждений и снижение способности 
клетки к удалению продуктов разрушения является сутью 
данной теории старения [3].

Большое количество исследований показали влия-
ние окислительного повреждения на нуклеиновые 
кислоты, в частности ДНК, в виде генераций точечных 
мутаций, делеций, которые накапливаются с возрастом 
[4]. Особенно подвержены повреждению ДНК Мтх ввиду 
возможной близости нахождения АФК. При этом сами 
Мтх могут быть основной мишенью накопления вызыва-
емых АФК повреждений [5]. Повышенный уровень мута-
ций мтДНК еще больше увеличивает количество АФК, 
тем самым способствуя дальнейшему накоплению мута-
ций, образуя порочный круг [6].

Критическим моментом является поддержание ста-
бильного состояния Мтх в процессе старения. Их 
целостность зависит от огромного количества биомоле-
кул, часть из которых, кроме эндогенного биосинтеза, 
может поступать в организм непосредственно из пищи 
и пищевых добавок. С учетом важности для биоэнерге-
тики Мтх таких соединений, как L-карнитин/ацетил-L-
карнитин, коэнзим Q10 (CoQ10) и липоевая кислота, 
повышение их уровня в организме посредством диетиче-
ских или фармацевтических вмешательств считается 
перспективной стратегией сохранения здоровья и замед-
ления старения [7].

Повышение с возрастом синтеза АФК ассоцииро-
вано и с повреждением других внутриклеточных орга-
нелл, различных макромолекул миоцитов (белков, липи-
дов). Это влечет за собой изменение свойств мембран, 
нарушение работы ферментных систем и, как следствие, 
увеличение количества стареющих клеток.

Из теории следует, что синтез антиокислительных 
соединений может стать ключом к замедлению старения 
сердца [8]. Получены данные, что при увеличении актив-
ности антиокислителя каталазы отмечается замедление 
развития ассоциированного с возрастом атеросклероза, 
снижение СР и уровня делеций мтДНК в миоцитах, 
в результате продолжительность жизни увеличивается 
на 20% [9].

Начинают появляться экспериментальные дан-
ные, не согласующиеся с теорией. Было показано, что 
удаление гена митохондриальной супероксиддисму-
тазы (Sod-2) не только не привело к сокращению про-
должительности жизни круглых червей Caenorhab 
ditiselegans, но и продемонстрировало их повышенную 
жизнеспособность [10]. Чрезмерная экспрессия основ-
ных антиокислительных ферментов (АОФ) у мышей 
в ряде опытов не увеличивала продолжительность их 
жизни [11].

Объяснением этому стало то, что АФК являются 
важными сигнальными молекулами, в функции которых, 
кроме всего прочего, входит участие в росте и пролифера-
ции клеток, и тотальное снижение их уровня до нефизио-
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логически низких значений обусловливает возможность 
подавления пролиферации клеток [12]. Есть описания, 
что антиокислители при ряде условий могут выступать 
в роли потенциальных про-окислителей [13].

Перечисленные результаты не противоречат более 
ранним публикациям. Это лишь служит подтверждением 
того, что гиперэкспрессия антиокислителей и снижение 
выработки АФК оказывают незначительное влияние 
на увеличение продолжительности жизни. Судя по всему, 
усиленная защита от действия СР должна сопровождаться 
рядом других изменений [14].

Теломерная теория старения
В поисках причин старения клетки была выявлена 

некоторая особенность строения ДНК, меняющаяся 
с возрастом. Было доказано, что на конце хромосом име-
ются специализированные ДНК-белковые структуры — 
теломеры, которые сокращаются после каждой реплика-
ции. Через ряд клеточных циклов, длина теломер дости-
гает критического размера, что приводит к хромосомным 
аномалиям и клеточной смерти или старению. Используя 
данные о принципах синтеза ДНК в клетках, 
А. М. Оловников в 1971г предположил существование 
механизма, компенсирующего укорочение теломер 
за счет добавления повторяющихся последовательностей 
ДНК, названного теломеразой. Она представлена белко-
вым компонентом — обратной транскриптазой и молеку-
лой РНК, которая используется в качестве матрицы для 
обратной транскрипции во время удлинения теломер [15].

В эндотелиальных клетках сосудов, гладкомышечных 
клетках (ГМК) и кардиомиоцитах (КМЦ) активность тело-
меразы является недостаточной. Искусственно индуциро-
ванная экспрессия белкового компонента теломеразы 
в культуре этих клеток, приводит к восстановлению актив-
ности теломеразы и остановке процесса старения [16].

Учеными было отмечено, что чем короче теломеры, 
тем старее клетка. И наоборот: если активность теломе-
разы, достраивающей теломеры, высока и постоянно 
поддерживается одинаковая длина теломера, — клетка 
не старее т [17].

Например, в ряде исследований установили корре-
ляционную связь между длиной теломер в мононуклеарах 
периферической крови и функцией левого желудочка 
сердца (ЛЖ) посредством оценки фракции выброса (ФВ) 
у группы пациентов >85 лет [18]. Большое влияние 
на длину теломер оказали и такие факторы, как ОС [19], 
ультрафиолетовое (УФ) -облучение [20], курение [21].

Наличие возраст-ассоциированных заболеваний, 
таких как сердечная недостаточность (СН), артериаль-
ная гипертония (АГ), атеросклероз предопределяло 
обнаружение более коротких теломер, однако, устано-
вить, что является причиной, а что следствием, пока 
не удалось [22].

На основе этих выводов возникло предположение, 
что длина теломер может являться биомаркером старения 
и возрастных заболеваний.

Выяснено также, что нарушение функционирования 
теломеразы достаточно для развития тяжелых поврежде-
ний теломер, не сопровождающихся их укорочением, 
но приводящих к преждевременной дегенерации тканей, 
формированию очагов неоплазии и гибели клеток [23]. 
Поскольку разрушение теломер влияет на процесс старе-
ния сердца, основные исследования в настоящее время 
направлены на сохранение целостности ДНК и в особен-
ности ее теломерных участков [24].

Таким образом, теломерная теория стала предметом 
многих современных исследований, практической реали-
зации идей о замедлении процессов старения и ряда забо-
леваний. Тем не менее, требуются дальнейшие исследова-
ния для решения  многих неясных вопросов.

Генетическая теория старения
В течение последних лет ведется поиск кандидатов 

на роль генов старения и долгожительства у человека. 
Выделен ряд генов, влияющих на продолжительность 
жизни клеток: ген белка р53, ген bcl-2.

Показано, что ген bcl-2 блокирует программируемую 
гибель клетки, препятствует токсическому эффекту 
гидроксильных радикалов, защищая стареющие клетки 
от ОС [25]. Ген белка р53 также является чрезвычайно 
важным как для контроля эволюции раковых клеток, 
ограничивая их бесконтрольный рост, так и для клеточ-
ного старения, выполняя функцию удаления старых, 
нефункционирующих клеток [26].

С 1990г опубликованы результаты нескольких 
исследований, в которых была показана связь некото-
рых полиморфизмов генов с долгожительством, а также 
снижением частоты заболеваний, в т. ч. ССЗ. К примеру, 
выявлено, что полиморфизм гена ангиотензин-превра-
щающего фермента (АПФ) обуславливает предрасполо-
женность к ишемической болезни сердца (ИБС) и явля-
ется ФР для развития инфаркта миокарда (ИМ). У дол-
гожителей наблюдалось однотипное снижение частоты 
гомозиготного D/D-генотипа гена АПФ [27].

Выявлена положительная связь между снижением 
частоты полиморфизма генов аполипопротеина (апо) 
В и апо Е и увеличением продолжительности жизни 
за счет влияния на гомеостаз холестерина (ХС) [28]. 
Полиморфизм гена TLR4ASP299GLY имеет более низкую 
частоту у пациентов, перенесших ИМ, по сравнению 
с контрольной группой. Долгожители показывают более 
высокую частоту этого аллеля [29].

Таким образом, полиморфизм генов может предо-
пределять как долгожительство, так и сокращение про-
должительности жизни за счет участия их в развитии 
заболеваний, связанных с возрастом.

Теория апоптоза
Один из современных исследователей биохимиков 

академик Скулачев В. П. выдвинул теорию, согласно 
которой старение есть следствие клеточного апоп-
тоза — процесса запрограммированной гибели клетки. 
Биологическая роль апоптоза заключается в удалении 
клеток, поврежденных в процессе индивидуального 
развития, инфицированных бактериями или вирусами, 
а также генетически дефектных клеток. Тем самым осу-
ществляется поддержание численности клеток тканей 
на функционально необходимом количественном 
уровне [30].

Индукция апоптоза в КМЦ сопровождается появле-
нием в цитозоле таких субстанций как цитохром С, эндо-
нуклеаза G, которые приводят к расщеплению субклеточ-
ных структур с их дальнейшим фагоцитозом и гибели 
клетки [31]. Цитохром С является одним из маркеров 
апоптоза. Доказано, что его выделение приводит к ремо-
делированию внутренней митохондриальной мембраны, 
нарушению метаболизма клетки, старению и/или сердеч-
ной недостаточности [32].

Была установлена корреляционная связь между 
уровнем цитохрома С и накоплением мутаций в ДНК, 
характерным для «старых» клеток [33].

Обзоры
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Согласно этой теории, исполнителями апоптоза явля-
ются Мтх, а катализаторами процесса — АФК [34]. Опыты, 
проведенные in vitro, показали, что увеличение митохондри-
ального ОС и снижение выработки энергии Мтх приводит 
к активации апоптоза [35].

С возрастом наблюдается изменение регуляции 
апоптоза во многих типах клеток. Например, в старею-
щем организме повышается чувствительность к индук-
ции апоптоза для КМЦ, а также для макрофагов, нейро-
нов, ооцитов. В то время как у фибробластов наблюдается 
снижение чувствительности к апоптозу [36].

Процессы апоптоза контролируются различными 
ингибиторами, их кардиопротекторное действие обуслов-
лено подавлением высвобождения цитохрома С и повре-
ждения миокарда. Также существуют антиапоптотиче-
ские белки (например, Bcl-2), локализованные на внеш-
ней мембране Мтх, которые укрепляют или реконструи-
руют мембраны Мтх, тем самым предотвращая 
дисфункцию Мтх и развитие апоптоза.

Например, белок p66Shc, который локализуется 
в Мтх, недавно был идентифицирован как важная состав-
ляющая в контроле продолжительности жизни за счет 
регулирования митохондриального трансмембранного 
потенциала и ответа на ОС у млекопитающих. Мыши, 
содержащие гомозиготную делецию этого гена, имели 
большую продолжительность жизни (на 30%), повышен-
ную стрессоустойчивость и сниженный уровень СР [37].

Апоптоз является потенциальным патогенетическим 
фактором различных ССЗ: дилатационной и ишемиче-
ской кардиомиопатии, хронической СН, атеросклероза, 
аритмогенной дисплазии правого желудочка.

Нейроэндокринная (элевационная) теория старения
Эта теория была выдвинута и обоснована в начале 

50-х годов прошлого века В. М. Дильманом. Механизм 
старения, согласно этой теории, начинает свою работу 
с постоянного возрастания порога чувствительности 
гипоталамуса к уровню гормонов в крови. В итоге увели-
чивается концентрация циркулирующих гормонов. Как 
результат, возникают различные формы патологических 
состояний, в т. ч. характерные для старческого возраста: 
ожирение (Ож), сахарный диабет (СД), атеросклероз, 
метаболическая иммунодепрессия, АГ. Другими словами, 
в организме существуют большие биологические часы, 
которые отсчитывают отпущенное ему время жизни 
от рождения до смерти. Эти часы в определенный момент 
запускают деструктивные процессы в организме, которые 
принято называть старением [38]. Именно эта теория ста-
рения способствовала открытию новых подходов к про-
филактике преждевременного старения и связанных 
с ним болезней.

Теория накопления поврежденных белков
В процессе жизнедеятельности КМЦ важен нор-

мальный обмен белков. С возрастом увеличивается 
количество АФК, которые при взаимодействии с бел-
ками окисляют их. Кроме того, при старении снижа-
ется активность систем репарации. Все это приводит 
к повреждению белков, их накоплению и нарушению 
функций клетки. Существует мнение, что с возрастом 
действительно происходит накопление поврежденных 
белков, которое может отвечать за некоторые ассоци-
ированные с возрастом болезни [39]. Одной из таких 
реакций стало гликозилирование — образование 
химической связи между глюкозо-альдегидным соеди-
нением и аминокислотами.

Коллаген, эластин и базальная мембрана наиболее 
чувствительны к подобного рода реакциям. Накопление 
интерстициального коллагена в сердце и увеличение этих 
процессов с возрастом приводят к ремоделированию ЛЖ 
и развитию диастолической дисфункции. Эксперимен-
тально было показано, что у молодых животных с СД при 
гипергликемии отмечалось раннее повышение жесткости 
миокарда [40].

Морфологические изменения сердца при старении
Морфологические изменения на клеточном уровне
Морфологические изменения в сердце, происходя-

щие с возрастом, характеризуются потерей КМЦ с после-
дующей гипертрофией оставшихся жизнеспособных кле-
ток. Было подсчитано, что в возрасте 17–90 лет в сердце 
человека погибает ~1/3 КМЦ [41].

Уменьшение количества КМЦ является важным 
патогенетическим звеном, объясняющим многие про-
цессы ремоделирования сердца при старении. С возра-
стом происходит потеря не только клеток миокарда, 
но и клеток проводящей системы сердца, в частности 
синоатриального и атриовентрикулярного (АВ) -узла, 
что индуцирует различные нарушения ритма и прово-
димости.

Ранее считалось, что КМЦ заканчивают свою мито-
тическую активность еще в неонатальном периоде 
и у взрослых организмов регенерации сердечных клеток 
при повреждении не происходит. Однако позже появи-
лись экспериментальные данные о том, что синтез ДНК 
продолжается и много лет после рождения ребенка. Хотя 
с возрастом синтез несколько снижается [42].

Были выдвинуты предположения, что источни-
ком новых КМЦ могут быть прогениторные клетки, 
выделенные из жировой ткани или костного мозга 
[43]. Показано, что с возрастом снижается функцио-
нальность таких клеток-предшественников, а также 
их количество, что неизбежно ведет к клеточной 
потере и старению [44]. Также экспериментально под-
тверждено снижение уровня эндотелиальных клеток-
предшественников при развитии атеросклероза [45, 
46], СН [47]. А при высоком уровне этих клеток 
наблюдается торможение процессов ремоделирования 
ЛЖ у пациентов с постинфарктным кардиосклерозом 
[48].

При этом постоянное обновление клеточных компо-
нентов требует утилизации поврежденных макромолекул 
и дефектных органелл с целью замены их на вновь синте-
зируемые. Существует множество подобных систем — 
наибольший интерес с точки зрения старения представ-
ляет аутофагия. В процессе аутофагии внутри клетки 
формируется аутофагосома, в которой происходит нако-
пление поврежденного материала. Затем аутофагосома 
сливается с лизосомой и подвергается ферментативному 
расщеплению [49].

Аутофагии подвергаются и Мтх. С возрастом актив-
ность этого процесса снижается, в клетке накапливаются 
«старые» Мтх, увеличенные в объеме, с измененной 
структурой. Это влечет за собой нарушение функции 
клетки и ее гибель.

Помимо уменьшения количества КМЦ при старе-
нии наблюдают также ряд морфологических измене-
ний в оставшихся клетках. В КМЦ происходит отло-
жение липидов, липофусцина — неразлагающегося 
пигмента старения, снижение синтеза белков, в т. ч. 
сократительных.

Акашева Д. У., … Сердце и возраст: теории старения, морфологические изменения …
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Была показана корреляционная связь между нако-
плением в клетке «старых» митохондрий и липофусцина 
[50]. Липофусцин снижает аутофаготическую мощность 
клетки, тем самым повышает количество поврежденных 
в ней органелл и приводит к старению [51]. Клетки, 
нагруженные липофусцином, имеют большую чувстви-
тельность к окислительному повреждению.

Старение КМЦ проявляется изменением соотноше-
ния периодов сокращения и расслабления, которое 
во многом происходит благодаря нарушению кальцие-
вого гомеостаза. С возрастом в КМЦ уменьшается коли-
чество и активность кальциевых каналов L-типа. Ток 
кальция в клетках старых крыс инактивируется более 
медленно, чем в клетках молодых, что обусловливает уве-
личение потенциала действия. В результате снижения 
и нарушения функции саркоплазматического ретикулума 
снижается его способность к обратному захвату кальция. 
С возрастом замедляется работа кальций-натриевого 
насоса. Все это приводит к накоплению цитоплазматиче-
ского кальция, увеличению продолжительности периода 
сокращения и снижению скорости сокращения [52]. Эти 
процессы являются адаптивными, поскольку сокращение 
миокарда с меньшей скоростью энергетически выгодно.

В условиях постоянной гемодинамической нагрузки 
на миокард и потери КМЦ с возрастом без соответствую-
щего прироста сократительной способности неизбежно 
развивается реактивная гипертрофия КМЦ, которая уве-
личивает объем клеток. При этом увеличенные КМЦ 
не способны к пролиферации в ответ на повышение рабо-
чей нагрузки. Снижается острая реакция на стресс [53].

Процессы, лежащие в основе старения сердца, 
затрагивают не только КМЦ, но и интерстициальное 
пространство. С возрастом наблюдается диффузная про-
лиферация межклеточного вещества, которая выража-
ется в повышении количества фибробластов и/или 
изменении их функции. Они начинают интенсивно син-
тезировать коллагеновые волокна. Отмечается увеличе-
ние их количества и толщины в результате повышения 
межмолекулярных сшивок коллагена. В интерстиции 
с возрастом увеличивается содержание жира и эластич-
ных волокон. Все это ведет к появлению так называе-
мого интерстициального фиброза [54].

Механизм, ответственный за повышение миокардиаль-
ного фиброза в «стареющем» миокарде, в настоящее время 
не известен. Есть предположения, что фиброз является след-
ствием замены погибших КМЦ на соединительную ткань. 
Многие хронические ССЗ могут приводить к так называе-
мому реактивному фиброзу. Большое значение в активации 
этого процесса имеет также повышение уровней ангиотен-
зина II, альдостерона, эндотелина, цитокинов [55].

Таким образом, уменьшение количества клеток, уве-
личение их объема и накопление соединительной ткани 
в миокарде являются основными признаками гипертро-
фического ремоделирования «стареющего» миокарда.

Морфологические изменения на органном уровне
С возрастом увеличивается масса сердца, толщина 

его стенок, главным образом, левых отделов, что прояв-
ляется в виде гипертрофии миокарда. Увеличивается 
объем камер сердца. При старении из-за увеличения 
объема левых отделов сердца усиливается напряжение 
его стенок для создания более высокого диастоличе-
ского давления, способного преодолеть избыточную 
постнагрузку. Длительное напряжение миокардиальной 
стенки способствует развитию гипертрофии. Увеличение 

массы миофибрилл является компенсаторным механиз-
мом, направленным на поддержание силы сокращения 
миокарда и снижения напряжения в стенке ЛЖ [56].

При старении происходит утолщение эндокарда, 
более заметное в левом предсердии (ЛП), и отложение 
бляшек на его поверхности. Изменяется и структура ЛП, 
оно увеличивается в размере, повышается напряжение 
его стенок. Выявлена корреляционная связь между объе-
мом ЛП и повышенной МТ, АГ, что нередко выявляется 
у лиц старшего возраста [57].

На старение сердца оказывает влияние не только 
потеря и модификация КМЦ, но и клетки интерстици-
ального пространства — фибробласты, основная роль 
которых заключается в синтезе межклеточного матрикса. 
Интерстициальная ткань выполняет функцию поддержа-
ния структурной и функциональной целостности сердца 
и способствует координированной механической дея-
тельности. Ассоциированное с возрастом ремоделирова-
ние миокарда и эндокарда во многом обусловлено разви-
тием фиброза [58].

Распространение фиброза в миокарде приводит 
к появлению коллагеновых перегородок, которые изоли-
руют сердечные клетки друг от друга и способствуют 
нарушению проведения импульсов и электрической 
нестабильности миокарда [59].

Как было отмечено ранее, при старении уменьша-
ется количество пейсмейкерных клеток в синусовом узле, 
что также предопределяет снижение максимальной ЧСС 
с возрастом [60].

Нередко в сердце отмечают отложение амилоида 
и кальция. У пациентов >80 лет определяемые уровни 
предсердного амилоида были найдены у >80% [61]. 
Сенильный системный амилоидоз способствует разви-
тию инфильтративной кардиомиопатии (КМП), а также 
СН у лиц >80 лет. С возрастом увеличивается распростра-
ненность амилоидной рестриктивной КМП [62].

У большинства пожилых людей выявляют кальциноз 
створок клапанов и клапанного кольца. Наиболее часто 
поражаются митральный и аортальный клапаны. 
Кальциноз сердечных клапанов происходит в ответ 
на механический стресс и воспаление. Причем он явля-
ется не только следствием дегенеративных (атеросклеро-
тических) изменений, но и более сложных процессов, 
аналогичных кальцификации костей, в виде появления 
клеток, подобных остеобластам или фибробластам [63]. 
Процесс кальцификации также затрагивает клетки про-
водящей системы, что индуцирует различные нарушение 
ритма в старости [64].

Процессы биологического старения сердца сопрово-
ждаются прогрессирующим и необратимым снижением 
физиологических функций, что является наиболее распро-
страненной причиной смерти у пожилых людей. Заболевания 
сердца, сопровождающие этот естественный процесс, отно-
сят к внешним причинам старения сердца. Подавление 
изменений в сердечно-сосудистой системе, сопровождаю-
щих старение, может снизить риск развития ассоциирован-
ных с возрастом заболеваний. Определение и выбор тактики 
лечения требуют понимания того, что происходит в про-
цессе старения, как на клеточном, так и на молекулярном 
уровнях.

Заключение
Старение сердца следует рассматривать в рамках 

наиболее признанных общих теорий старения. На моле-

Обзоры
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кулярно-генетическом уровне взаимодействуют 
несколько механизмов: соматические мутации, укороче-
ние теломер, дефекты метаболизма белков, накопление 
дефектных белков и дефекты митохондрий.

Основные признаки старения сердца на клеточном 
и субклеточном уровнях: уменьшение количества клеток, 
увеличение их объема, накопление в них липидов, липо-
фусцина, замена КМЦ соединительной тканью.

Старение сердца морфологически проявляется утолще-
нием миокарда и эндокарда, а также отложением в них каль-
ция и амилоида, увеличением интерстициального фиброза, 
гипертрофией и/или дилатацией левых отделов сердца.

Понимание основных причин и механизмов старе-
ния приближает к возможности вмешиваться в клиниче-
ские проявления старения и решать глобальную задачу 
продления жизни.
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