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Список сокращений

COVID-19 – болезнь, вызывается новым коронавирусом SARS-CoV-2
D3 – витамин холекальциферол
25 (ОН)D3 – 25-гидрокси-холекальциферол
FDA – Управление по санитарному надзору за качеством пищевых продуктов и медикаментов США
GRG – геронтологическая исследовательская группа, сообщество любителей, часть из которых ведет базу долгожителей старше 110 лет, как правило, не устанавливая точно возраст человека и довольствуясь представленной документацией
HbA1c – гликированный гемоглобин (гликозилированный гемоглобин, или гликогемоглобин)
HIF-1α (сокращение от английского Hypoxia-inducible factor 1-alpha – рус. фактор, индуцируемый гипоксией 1-альфа) – белок, являющийся субъединицей гетеродимерного фактора транскрипции, индуцируемого гипоксией 1 (HIF-1), который кодируется одноименным геном HIF1A, локализованным в 14-й хромосоме
LMNA – ген, мутации которого ассоциированы с ламинопатиями, к которым относят липодистрофии, и синдромом детской прогерии (синдром Хатчинсона – Гилфорда)
Р450 цитохром (цитохром P450) – зависимая монооксигеназа, общее название ферментов семейства P450, которые участвуют в окислении многочисленных соединений, играют важную роль в обмене стероидов, желчных и ненасыщенных жирных кислот
GLUT4 – инсулинозависимый белок-переносчик глюкозы, осуществляющий перенос глюкозы посредством облегченной диффузии через клеточную мембрану под контролем инсулина. Ген, кодирующий GLUT4 у человека, – SLC2A4 – расположен в 17-й хромосоме
NO – монооксид азота, известен также под названием эндотелиального сосудорасширяющего фактора: эндотелий кровеносных сосудов использует окись азота как сигнальную молекулу для вазодилатации и увеличения кровотока
TNF-α (фактор некроза опухоли) – внеклеточный белок, многофункциональный провоспалительный цитокин, синтезирующийся в основном моноцитами и макрофагами. Влияет на липидный метаболизм, коагуляцию, устойчивость к инсулину, функционирование эндотелия, стимулирует продукцию ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-8, интерферона-гамма, активирует лейкоциты, один из важных факторов защиты от внутриклеточных паразитов и вирусов
АФК – активные формы кислорода
ВВП – валовой внутренний продукт – макроэкономический показатель, отражающий рыночную стоимость всех конечных товаров и услуг, произведенных за год на территории страны
ВНИИФК – Всероссийский научно-исследовательский институт физической культуры и спорта, государственное научное учреждение по проблемам спорта, подготовки спортсменов и спортивной медицины в РФ, основанное в СССР в 1933 году
ВОЗ – Всемирная организация здравоохранения (создана в 1948 году), предшественник медицинского бюро Лиги наций (создана в 1920 году)
ДНК – дезоксирибонуклеиновая кислота
ДГЭА – дегидроэпиандростерон
ДЭАС – дегидроэпиандростерон-сульфат
ЗОЖ – здоровый образ жизни
ИГТ – интервальная гипоксическая тренировка
ИЛ-4 – интерлейкин-4, цитокин обширной группы интерлейкинов, который регулирует рост и дифференцировку В-лимфоцитов, а также процесс синтеза антител
ИМТ – индекс массы тела
КГО – комплексная гериатрическая оценка
ЛПВП – липопротеины высокой плотности, антиатерогенные
ЛПНП – липопротеины высокой плотности, атерогенные, основные переносчики холестерина
МЕТ – единица метаболической активности
МГТ – менопаузальная гормональная терапия, это словосочетание принято использовать вместо термина «заместительная гормональная терапия»
МКБ-10 – международная классификация болезней десятого пересмотра – это сокращенное название, удобное для использования, которое включает не только болезни, но и синдромы и состояния. На основании МКБ не ставится любой диагноз, это лишь попытка унификации работы врачей на всей планете
МОИП при МГУ – Московское общество испытателей природы при Московском государственном университете им. М. В. Ломоносова, бывшее Натуралистическое общество при Императорском Московском университете, созданное в 1805 году
ПНЖК – полиненасыщенные жирные кислоты
РГАСПИ – Российский архив социально-политической истории (бывший центральный партийный архив Института марксизма-ленинизма при ЦК КПСС, ранее архив ИМЭЛС, или архив Института Маркса, Энгельса, Ленина, Сталина, имел еще несколько названий), создан в 1923 году
РИНЦ – российский индекс научного цитирования, база данных научных работ российский ученых, существует с 2005 года
РНК – рибонуклеиновая кислота
СОД – фермент супероксиддисмутаза, который защищает организм от постоянно образующихся высокотоксичных кислородных радикалов
ССЗ – сердечно-сосудистые заболевания
СТГ – соматотропный гормон
ТТК – третье транспортное кольцо Москвы
ЧСС – частота сердечных сокращений
ЭДТА – этилендиаминтетрауксусная кислота
ЭКО – этапное комплексное обследование, которое принято в спорте высших достижений
ЭЭГ – электроэнцефалограмма
ХС – холестерин
Введение

Сегодня, досточтимый мой читатель, в начале XXI века, я вижу явный подъем самого живого интереса к теме долголетия. Причина этого понятна: население планеты за прошедший век сильно постарело. Может быть, это почти не заметно, так как наряду с этим вы и сами стареете, а это сглаживает процесс в ваших глазах, но все именно так.
А ведь еще каких-то сто лет назад ситуация была совершенно другой. Земля была планетой достаточно молодых людей, одетых в серые шинели и с винтовками в руках. Они были быстры, могли прыгать на ходу, и не только с лошади, но и на бронепоезд. Они шли домой, к своей земле и многочисленным малолетним детям.
Сейчас же наша планета выглядит не просто по-другому – она кардинально изменилась. Мало того, что ее население выросло почти в пять раз, и это всего за мгновение (ведь что такое век для нашей эволюции?), но и Земля стала миром пожилых и старых людей. Такой человек не только уже не может прыгать, но и просто боится упасть на ровном месте. Да и детей у него, как правило, один или двое, и те давно выросли. И он уже не бегает с оружием в руках, а медленно передвигается с небольшим туристическим чемоданчиком на колесиках или с тележкой в супермаркете, в которых он ищет третью точку опоры.
Да, человечество за последние сто лет провалилось в ущелье старости, которое оказалось под тонкой поверхностью пергамента времени. И даже в этом лавинообразном процессе тотального старения наблюдается отчетливое ускорение. Так, если за ближайшие 30 лет количество людей старше 65 лет вырастет в три раза, то число престарелых старше 85 лет – уже в четыре, а старше 100 лет – в семь. Именно поэтому людей, которых называют сегодня долгожителями, будет значительно больше и в нашей стране, и во всем мире. В сотни и тысячи раз больше, чем век назад, и даже во много раз больше, чем сегодня.
Иногда я думаю, что их будет так много, что термин «долгожители» придется поменять на «норможители» – именно так, потому что продолжительная жизнь становится перманентным явлением нашего мира. И тут встает очень важный вопрос темы долголетия, ведь человек разумный не стал жить равномерно дольше во всех периодах своей жизни – в детстве, юности и зрелости, а существенно увеличилось только время старости. А это уже преддверие или период самых серьезных возрастзависимых заболеваний и немощей. И даже если мы говорим о возрасте долгожителей, то это время более продвинутой старости.
Любой из профессиональных геронтологов скажет вам, что центральным стержнем темы долголетия является понимание механизмов старения homo sapiens. Однако именно они нам точно неизвестны, и, соответственно, невозможно воздействовать на то, что нам не совсем понятно. Пока это самая значимая проблема для создания человека долгоживущего.
А вот и другой удивительный факт: как только люди изменили условия своей жизни, дверь в долголетие приоткрылась. Оказалось, что, хотя у нас нет ключа в виде ясного понимания механизма старения, но потайная калитка в долгую жизнь была явно не заперта. И на это указывает не только то, что вокруг становится намного больше людей в возрасте, чем раньше, но и то, что среди пожилых уже сегодня множество мужчин и женщин значительно моложе своего паспортного возраста. Именно время перехода на цифровое поле рисует очень необычный сюжет о шагах к значительно более долгой жизни.
Так давайте же попробуем разобраться, куда нам идти именно сегодня по тропе персонального долголетия. И где тут ловушки мышления нашего разума, а где многочисленные капканы, расставленные для нас гипотезами самих ученых, а часто и просто добрых людей, которые с умилением пишут о долголетии и о борьбе со старением.
Эта книга не о «таблетке от старости» и не только об особенностях пути к долголетию, но и о том, как сегодня выглядит этот период. Она рассказывает о долгожителях, их питании, болезнях и даже местах, где их, по словам ученых, живет очень много.
Эта книга о долголетии написана в стиле «просто о сложном», что, сразу признаюсь, не всегда удавалось. Она состоит из довольно кратких ответов на самые частые вопросы к геронтологу. Я постарался сделать их как можно короче, именно поэтому назвал ее АЗБУКОЙ. Она не претендует на охват всех вопросов обсуждаемой темы, но в ней выражена моя профессиональная позиция и как врача-гериатра, и как геронтолога, которая, как я надеюсь, после прочтения станет близка многим интересующимся данной темой.
Это книга-размышление, она оперирует смыслами о смыслах. Смыслами механизмов и механизмами смыслов о физиологии, норме и патофизиологии долголетия. Она о тех самых гранях, которых, кажется, нет, но которые все-таки есть. И именно в теме старения и долголетия, которая могла возникнуть только у вида «человек разумный», они представлены в самых ярких красках. Я постарался рассказать о них с чувством юмора, с которым всегда подхожу к этой теме.
При написании книги я использовал выступления ученых, сделанные на заседаниях секции геронтологии Московского общества испытателей природы (МОИП) при Московском государственном университете им. М. В. Ломоносова, мнения выдающихся российских экспертов в этой области, материалы докладов ведущих специалистов нашей страны по гериатрии, кардиологии, травматологии, эндокринологии. Такой подход позволил сформировать ее практическую направленность.
Я уверен, что эта книга поможет моим читателям принять самостоятельное решение (что очень важно), как им стать здоровыми и активными долгожителями. Прошу также обратить внимание, что это не руководство по лечению болезней.
Полезного чтения!
Валерий Новоселов, врач-гериатр, геронтолог, председатель секции геронтологии Московского общества испытателей природы при Московском государственном университете им. М. В. Ломоносова




I. О времени жизни и долголетии

Разговор о долголетии

В вопросе, почему одни люди живут так мало, а другие живут себе и живут, есть элементы чертовщины.




Мне достаточно часто пишут читатели моих книг, очень и очень разные люди. И вопросы бывают весьма необычные: встречаются как очень серьезные, так и довольно забавные. Например, читатели часто хотят выяснить мое мнение, достигнут ли именно они долголетия. При этом обычно рассказывается много из того, что эти люди делают или не делают в своей жизни. Бывают и очень глубокие по смыслу вопросы. И я решил описать это в виде научно-философской дискуссии секции геронтологии МОИП при МГУ.

Итак, в комнате на Большой Никитской улице, где проходят наши заседания уже более 60 лет, собрались 30 геронтологов самой большой столицы Европы: физики, химики, биологи и даже математики. Есть и врачи. Тема обсуждения такая – «Что управляет временем жизни отдельного человека?»



Начало очень необычное, я как председатель секции начинаю дискуссию с неожиданного хода.

– Коллеги, если только предположить, что Бог все-таки есть, сразу же встает вопрос, почему он отмерил людям такое разное время жизни? Мы же все равны перед ним?

Тут все присутствующие сразу же оживляются, видно, что всем есть что сказать.

– С позиции Бога человек бессмертен.

– Сколько бы ни выделил, и на том спасибо.

– Но хочется ведь подольше?

– Господа, господа! Так как Бога нет, то и спрашивать некого.

– Как только Бога не представляли и что за него не говорили. Даже то что его нет.

– Тогда зачем именно вы, коллега, вот сейчас за него это говорите?

– Так если Бог внес в нас частицу себя и хочет, чтобы мы подражали ему, то наша задача – стремиться к бессмертию или, по крайней мере, продлевать нашу жизнь.

– Не знаю, что думает он про долголетие, а вот отменить старость сам Бог велел.

– А вот у меня нет никаких сомнений, что Бог и старение, и долголетие очень одобряет.

– Мне с вами, коллеги, всегда приятно обсуждать темы старения, но уж больно у вас все в радужных тонах. Старость – это все-таки период немощей и болезней.

– Коллеги, а давайте примем постулат, что Бог есть сама мать-природа?

– Да, с таймером в руке или пропуском к двери вечности.

– Да, он любил экспериментировать, как и все мы.

– Одно радует: если Бог сотворил человека по своему образу и подобию, то он тоже болеет и стареет.

– Дорогие мои, мы же о Боге говорим! Так шутить нельзя!

– Шутки – это не самое плохое. Без чувства юмора серьезного изучения старения быть не может. И я это очень серьезно заявляю. Иначе все выльется в гранты, пустые статьи и очередную гипотезу, которой место на мусорной свалке истории. Причем сразу, как только она вышла в свет.

– Нет, господа, говоря о долголетии человека, мы уже рассуждаем о его природе.

– Тогда и я выскажусь: изначально природа ничего не ограничивала. Ей это просто не нужно, тем более выделять на это отдельный механизм старения или долголетия.

– А мое мнение состоит в том, что продолжительность жизни зависит исключительно от уровня медицины в стране проживания. Сам же человек может делать только профилактическое обслуживание своего организма.

– Смею заметить, что темы продолжительности жизни людей и долголетия отдельного человека, конечно, тесно связаны. Однако же это разные вопросы.

– Коллеги, я думаю, природа выделила каждому ровно столько, сколько нужно конкретному человеку для его максимального совершенствования. И если есть еще перспективы роста, то она позволяет человеку жить дальше.

– Конечно, обсуждать жизнь и ее продолжительность можно только при консенсусе понимания, зачем она нужна.

– И в чем ее ценность.

– Согласно святому писанию до потопа люди не старели. На созревание души закладывались сотни лет.

– Да, и поэтому Мафусаил жил аж целых 969 лет.

– И умер?

– Опять смеетесь?

– Господа, с Мафусаилом не все так просто. Вернее, с самим летоисчислением. Мог быть даже другой календарь, поэтому долголетие его лучше было бы посчитать в днях, а в днях мы его не знаем.

– Есть упоминания о 900-летних праведниках. Поскольку одним из столпов веры в те времена был пост до первой звезды, а назареи не ели ничего, кроме растений, то вот вам, коллеги, и метод достижения долголетия.

– Но затем потомки Ноя жили все меньше и меньше с каждым поколением.

– Но ведь где-то был поставлен предел продолжительности жизни человека в 120 лет?

– Вы что, верите в магию круглых цифр?

– Нет, конечно. Но эта цифра так много цитировалась последние пару тысяч лет, что она у всех нас как родовая травма.

– А мне, коллеги, нравится широта наших представлений и мнений о долголетии человека.

– Ну, по тем же самым Ведам[1], у человека действительно бесконечная жизнь в колесе сансары. Через череду перерождений. Пока он в разуме своем хоть какой-то порядок не наведет и не поймет законы Вселенной.

– Я сказал бы, что эта красиво оформленная цитата мало о чем нам говорит.

– Конечно, ведь человек – сам кузнец своего счастья!

– Нет, никаких 150 лет жизни даже с кучей денег, пересаженным сердцем и на своей яхте не предусмотрено.

– Конечно, и это связано с тем, что уже истощились резервы для синтеза стволовых клеток.

– Это примерно то, что и я говорю. Гормон счастья продлевает жизнь. Нужно только прислушаться к себе.

– А если гормоны уже не вырабатываются и сигнальные пути не те, то откуда долголетие?

– Но и слишком пристальное внимание к себе, своему здоровью, долголетию, делает из нас подобие биороботов, которые не живут, а существуют для выполнения определенных функций.

– Да, кроме того, роботы ведь тоже ломаются.

– А я бы поставил вопрос: а зачем такая жизнь? Тогда уже следом можно спросить и о границах такого существования.

– Чтобы говорить о них, мы должны прежде всего договориться о том, что имеется в виду под термином «старение».

– Так мы далеко уйдем. Коллеги, у нас все-таки дискуссия о долголетии, значит, жизнь уже есть, как и старение.

– Да, но россияне живут меньше европейцев. Значит, у них другие границы.

– Протестую, у России границ нет! Во всяком случае духовных.

– А у меня, коллеги, раз мы обратились к этой теме, с учетом запредельного долголетия королевской пары Елизаветы II и ее супруга принца Филиппа, есть сомнения в реальности их существования.

– Но сегодня появилось такое новое направление – «продажа долголетия онлайн».

– Не смешно. Этим хитрым продавцам все равно, что продавать, что ваучеры, что долголетие. Они и себя продадут, если попросят. Им неважно качество предлагаемого товара «долгая жизнь». Как бы не пожалеть потом!

– Господа, вы же просто рассматриваете долголетие как длительность жизни. А это не так.

– Давайте сделаем предположение, что мы не знаем механизмов долголетия: почему один человек становится долгожителем, а у другого жизнь заканчивается в расцвете сил.

– И как писать о том, чего мы не знаем?

– Но это же и есть самое интересное. И нас интересует будущее, даже если оно будет уже не наше.

– Для каждого вида существует оптимальный срок, за который он сможет размножиться и вырастить потомство. Так что для оптимизации скорости эволюции, с учетом того, что емкость экосистемы по конкретному виду не безгранична, должна осуществляться смена поколений.

– А у естественного отбора разве есть цель? Забавно! И какая же? Экспансия вида, наращивание биомассы или совершенствование нервной системы? Создание венца эволюции?

– Хотите сказать, что долголетие, даже если оно реально, – эволюционная сказка для человечества?

– Бросьте вы эти дарвиновские споры! У меня складывается такое впечатление, что если долголетия будут достигать все люди или даже большая их часть, то оно потеряет свою ценность.

– Или потеряет статус долголетия?

– Да, именно так, и без короткой жизни долголетия опять не будет. И человек опять захочет жить дольше.

– Так и пусть живет долго, если Господь этого не запрещает.

Занавес. Все продолжают оживленно говорить, но уже о политике, экономике и вирусах. Шел 2020 год. Приблизительно так же было в России и сто лет назад: обсуждали революцию, разруху в головах и только что закончившийся испанский грипп.

Председатель напомнил о земном – о ежегодных взносах, которые все забывают платить.


О продолжительности жизни человека

– Доктор, расскажите, как мне жить долго?

– Посмотрите, какое утро. Вы видели сегодня туман?

– Нет, не видел. Давайте про долголетие!

– А запах кофе какой при тумане.

– Ну когда же про долголетие?

– Дорогой мой, я же вам уже рассказываю.




Рассуждение о продолжительности жизни и долголетии какого-то среднего человека подобно разговору о средней температуре в типичной палате в непонятной по профилю больнице, причем где-то на неясной широте и долготе. Среднее, среднее и опять среднее, и так до бесконечности. Так что это не говорит ничего о персональном долголетии. А для каждого человека это просто ничего не значащая цифра. Как пустой звук. И все это понимают, но продолжают говорить.

Да, если один человек прожил 50, а другой дожил до 90, то средняя продолжительность жизни – 70 лет. Но так не бывает. Вернее, наоборот, именно так и бывает.

В общем, чтобы не путаться самому и не вводить в заблуждение читателя, предлагаю тему «среднего» при обсуждении персонального долголетия забыть, сказав, я – не средний, вы – не средние. Тем более среднюю продолжительность жизни рассчитывают только для короткоживущих животных.



А у людей все гораздо сложнее, и поэтому прибегают к методам математического моделирования и используют термин «ожидаемая продолжительность жизни».

Обсуждение длительности жизни в той или иной стране, а потом сравнение ее с Россией я считаю бессмысленными. В каждом государстве эти показатели (ожидаемая продолжительность жизни, здоровая ее часть, индекс долголетия и другие) свои и являются результатом множества факторов, в том числе и климатических условий, особенностей регионального питания, социально-культурных характеристик. Список можно продолжать до бесконечности.

Основная проблема, которая возникает при подобном обсуждении, а чаще это делают именно при сравнительном анализе продолжительности жизни людей в том или ином регионе планеты, состоит в том, что вы не можете поменять условия своей жизни, в которых находитесь здесь и сейчас. У вас снегопад за окном и полгода уже полярная ночь, барометр сходит с ума, а вам рекомендуют что-то на основании изучения питания долгожителей солнечного Средиземноморья или костариканцев. А что дают эти советы жителям Певека или Мурманска, даже если они и живут на берегу залива, или даже москвичам, у которых в декабре ночь длится более 15 часов? И мы, россияне, не можем собраться и уехать в центральную Европу, как это сделали венгры или, точнее, их предки еще в IX веке, когда покинули территорию Руси.

Но и когда рассчитывают некий суммарный показатель ожидаемой продолжительности жизни в самой большой стране на планете (я о России), нужно учитывать, что ее площадь составляет более 17 млн квадратных километров и разные регионы имеют колоссальные различия. А потом говорят о продолжительности жизни в целом по стране. Какой в этом смысл? Очевидно, для правительства такой подход еще актуален, но для конкретного человека его значимость крайне спорна. Ведь жизнь этого индивида неповторима, и не только в пространстве, но и во времени.

Сравнить продолжительность жизни в начале ХХ века, середине прошлого века и сегодня также невозможно, хотя географическая точка может быть одна и та же. Ведь это не только разные времена – изменились и люди, и их основные болезни. Да, человека нельзя оторвать от заболеваний, на фоне которых он живет. Век назад это был субъект с туберкулезом, который переболел тифом, дизентерией, цингой и «испанкой»[2]. Тифом, который часто тогда называли тюремным или военным, болели В. И. Ульянов, И. В. Сталин, император Николай II. Эти люди даже выглядели по-другому – посмотрите внимательно на пожелтевшие фотографии вековой давности.

Сегодня человека старше 60 лет со спортивной фигурой, на которого не давят особо опасные инфекции (их список огромен) и жесткие условия прошлого, часто не отличить от более молодого индивида. Это касается не только женщин – в этом случае можно предположить заметный вклад косметологии и пластических хирургов, но и современных мужчин, в жизни которых большую роль играет постоянная дозированная физическая активность и ЗОЖ. Интеллект моих современников, которые уже достигли преклонного возраста, тоже часто напоминает способности значительно более молодых людей. А значит, сам напрашивается вывод, что именно они, эти люди, и есть потенциальные долгожители самого ближайшего будущего.

Важно сказать, что, беседуя о продолжительности жизни человека, мы также говорим и о длительности существования нашего вида. Во-первых, нужно сразу уточнять, что мы имеем в виду, – продолжительность жизни вида или отдельного человека, хотя и среднего. И несмотря на то, что мы жалуемся, что мало живем, тем не менее нужно признать, что мы стали долгоживущим видом homo sapiens. И тут следует добавить признак longa vita (лат. «долгая жизнь»). Да, мы, изменив мир, стали потенциальными долгожителями, не везде, конечно, но в развитых странах так и есть.

По моему мнению, понятие «продолжительность жизни человека как вида», даже несмотря на подразумеваемую математическую точность, имеет довольно смутные очертания. Особенно с учетом того, что наш вид постоянно эволюционирует. И, хотя вы этого не замечаете, это происходит.



Во-вторых, что считать видовым показателем? Отдельные и крайне сомнительные рекорды, которые, как показано в моих книгах, являются скорее плодом деятельности хитрецов от науки, которые не хотят видеть проблемы с верификацией возраста и личности таких людей? Или какой-то средний показатель? Но он также постоянно смещается в сторону старшего возраста. Может быть, возраст, до которого доживает 75 % населения региона? Хотя почему именно 75 % и региона?

В разных источниках один и тот же показатель ожидаемой продолжительности жизни также выглядит по-разному. Например, по данным ВОЗ, показатель ожидаемой продолжительности жизни россиян к 2024 году будет 74 года, а правительство РФ в той же временной точке ожидает, что он достигнет 78 лет[3].

О чем действительно имеет смысл говорить, так это о двух разных показателях – о продолжительности жизни мужчин и женщин. Представительницы прекрасного пола всегда и во всех странах живут дольше. Среди всех жителей планеты старше 60 лет женщины составляют 54 %. В группе старше 80 лет их уже 61 %. Разрыв продолжительность жизни мужчин и женщин в России довольно силен и составляет сегодня 12 %, тогда как в экономически развитых странах он лишь 7 %. В категории старше 60 лет у нас почти в два раза больше женщин, чем мужчин, а в возрасте 90–94 года – в четыре.

Показатель ожидаемой продолжительности жизни на середину 2019 года для россиян составил 73,5 года, но нас интересует, какова ее здоровая составляющая, есть и такой важный показатель. Сегодня поставлена задача повысить ожидаемую продолжительность здорового периода жизни россиян до 67 лет. Это означает, что как минимум 6–7 лет гражданин нашей страны проживет в состоянии «нездоровья». При этом на 2017 год доля лиц старше трудоспособного возраста, у которых выявлены заболевания и патологические состояния и которые находятся под диспансерным наблюдением, составила 49,3 %.

Таким образом, говоря об этом показателе, следует разделять общую продолжительности жизни и ее здоровую часть. И это уже важно для каждого из нас, так как только здоровое долголетие имеет ценность. На вопрос, как выглядит долголетие в России, можно смело ответить, что у него более женское лицо, чем у наших соседей-европейцев.


Сколько люди жили раньше, живут сегодня и будут жить завтра?

Многие молодые люди считают, что жизни после 50 лет не существует. Поэтому они очень удивляются, когда доживают до этой точки и понимают, что это не конец, и жизнь продолжается.




Когда говорят, что раньше люди жили в 2–3 раза меньше, чем сегодня, то это не совсем так. Наоборот, всегда были те, кто доживал до старости, причем иногда до глубокой. Конечно, их было намного меньше, чем сегодня. И тут важны точные цифры. По данным демографического отдела Ленинградского Управления народного хозяйства, из 2733 тыс. человек на 1 января 1932 года только 4,75 % приходилось на людей старше 60 лет. А долгожителей старше 80 лет было 0,15 % из всего города, что составляет всего лишь 4100 человек[4].

В истории России и мира много примеров, когда люди достигали преклонного возраста. Для этого не нужно особенных доказательств. Просто, когда будете изучать историю, например древнего Рима, Древней Греции, Российской империи, обращайте внимание на годы жизни известных личностей, и вы увидите людей в преклонном возрасте.



Так что мысль, что раньше человек жил недолго, требует уточнения. Оно небольшое, но важное: до старости и весьма преклонного возраста доживали всегда.

Ожидаемая же продолжительность жизни мальчика, родившегося в РФ в 2018 году, достигала, по среднему прогнозу, 67,96 года, тогда как у мужчины в возрасте 60 лет этот показатель составляет еще 16 лет, но это относится только к дожившей до этого возраста части населения. Интерпретировать это значение для российских граждан, рожденных в 2018 году как среднюю продолжительность предстоящей жизни для этого поколения можно лишь при исполнении важнейшего условия, а именно, что все возрастные коэффициенты смертности останутся прежними. А такого не бывает, так как условия жизни постоянно меняются.

Ожидаемая продолжительность жизни часто используется как целевой показатель, которого нужно достичь, и то, что должно указывать на улучшение жизни в конкретной стране. Например, президент или премьер-министр может сказать на саммите: «Посмотрите, господа, а мои-то граждане вон сколько теперь живут». Но процессы увеличения продолжительности жизни идут по всему миру без участия монархов и правителей. И ребенок, появившийся на свет сегодня в Бразилии или Мьянме, проживет на 20 лет дольше, чем человек, родившийся в этих же странах всего лишь 50 лет назад. В Иране в 2015 году возраста старше 60 лет достигало 10 % популяции, а через 35 лет доля таких людей здесь увеличится до 33 %. Это просто реальность современного развития человечества в целом.

Интересно, что если в 1950-м на планете было только 200 млн человек старше 60 лет, то через пятьдесят лет, в 2000-м, их было уже 607 млн, а в 2050 году их будет уже 2,1 млрд. При этом все указанные цифры доказывают, что человек как вид стал явно более долгоживущим.

Но тут есть и еще интересная особенность процесса: растет продолжительность жизни и в самой старости. Например, предполагаемая продолжительность предстоящей жизни на 1985 год для 60-летней женщины в Японии была около 23 лет, а к 2015-му этот показатель достиг уже 30 лет.

В настоящее время доля пожилых людей достигает 30 % только в одной стране – опять в Японии. Но уже в середине века во многих странах эта доля будет такой же, какая зафиксирована в этом государстве в 2012 году, причем не только в Европе и Северной Америке, но и в Иране, Китае, Республике Корее, Российской Федерации, Таиланде, Вьетнаме и Чили.

Часто можно услышать, как говорят, что увеличение продолжительности жизни сопровождается более длительным периодом крепкого здоровья. Но если присмотреться, становится понятно, что эти данные очень противоречивы. Например, распространенность тяжелой инвалидности в развитых странах, возможно, и снизилась, но это не относится к ее легкой форме.

Хорошо, пожилых будет много, а сколько же вообще будут жить люди в ближайшем будущем, например к концу этого века? Тут такие цифры: к 2100 году в Дании – 90,22, в Швеции – 91,84, в Финляндии – 91,22, а в Норвегии – 91,44 года. Граждане Чехии, Венгрии и Польши будут жить 88 лет, а продолжительность жизни в России достигнет 83,5 года[5].

Но так не по всей планете. Например, большая часть стран африканского континента не может порадовать долголетием. На фотографии, представленной тут, я стою с вождями афаров. Как они мне сказали, эти мужчины уже достигли «преклонного» возраста старше 70 лет. На снимке не отражено, что один из них только что положил в джип автомат Калашникова.
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Вожди двух племен афаров. Эфиопия. Мужчины чуть старше 70 лет, которые по местным меркам живут долго. (Фото из архива В. В. Новоселова. 2016)





Конечно, это все эти расчетные показатели заморских демографов интересны, но нам важнее узнать, что будет происходить с россиянами в ближайшее время. Этот запрос подтверждает письмо моего читателя: «В моей семье раньше все умирали в семьдесят-восемьдесят. Сейчас есть и люди старше 90 лет. Интересно, а сколько же я проживу». Или: «Мои бабушки и дедушки прожили чуть больше 90, родители около 80, а наше поколение хорошо, если до 70 дотянет». И еще подобное мнение: «У меня прадед прожил 101 год, дед – 92, отец – 80. Мне хочется, как прадед».

Да, мы живем дольше, причем уже сегодня. И это не фигуральный образ, а факт, так как ожидаемая продолжительность жизни человека находится в постоянном движении[6]. Чаще он растет, но, бывает, и падает. Например, этот показатель в России достиг 73,5 года в 2019 году, а к концу 2020 года, когда пришел новый коронавирус, снизился до 72. И это было следствием не только «необычного» патогена, но и неадекватного ответа на новый вызов реформируемой уже 25 лет системы здравоохранения. Многие люди с хроническими заболеваниями не получали своевременную, а часто и плановую помощь во время напряженной работы систем здравоохранения планеты.

Мы, современные поколения, а тем более люди будущего, будем жить дольше, чем наши предки, но насколько – зависит только от нас. Для этого нужно меньше тратить на вооружение и больше – на здравоохранение, изучение человека и медико-биологические науки.


Долгожители – кто они?

Изучению долгожителей, которых становится все больше, нужно уделять больше планетарного времени.




Истории о долгожителях – это бесконечный шлейф сказок. Часто эти рассказы вплетены в фольклор, поэтому отделить мифы прошлого от исторического самосознания народа просто невозможно. Но одновременно следует сказать, что лучшие умы прошлого – Цицерон[7], Софокл[8], Сенека[9], Эразм Роттердамский[10], Мишель де Монтень[11] и даже русский граф Лев Толстой – уделяли внимание вопросам старости. А это значит, что и раньше люди доживали до преклонного возраста, и их волновали вопросы, связанные с продолжительностью жизни, которые будоражат умы наших современников.

Первые статистические данные о количестве столетних людей приводит Плиний Старший (Plinius Maior, Гай Плиний Секунд, между 22 и 24 годами н. э. – 79 год н. э.). В переписи населения местности между рекой По и Апеннинами было насчитано 54 человека старше ста лет, из них 12 – старше 130 лет. Тут удивляет не только большое количество столетних, но и крайне впечатляющие показатели, которые не могут быть достоверными. Человек просто не может быть настолько долгоживущим. Вот это мы, геронтологи и наши помощники, уже выяснили.

Так кто же такие долгожители? Все очень просто. Это те из нас, кто прожил в прошлом или живет сегодня 90 и более лет. Эти люди интересны как образец «успешного» старения, изучение которого может способствовать увеличению продолжительности жизни населения.



И сегодня люди в возрасте 90 лет и старше – не редкость. Это самые разные индивиды, среди моих пациентов много таких людей. На 1 января 2018 года в нашей стране при населении около 147 млн человек было 420 816 женщин и 111 137 мужчин в возрасте 90–94 года, 60 766 женщин и 18 454 мужчин 95–99 лет. Все данные от Федеральной службы государственной статистики России можно посмотреть на официальном сайте организации (www.fedstat.ru).

Как можно оценить это количество долгожителей? Могу сразу сказать, что оно не точно уже только потому, что этот показатель постоянно, ежедневно меняется, причем он не фактический, а расчетный. Кроме того, доверия к нашей статистике у меня, как и у всех геронтологов страны, пока нет. И надеюсь, что это изменится, и мы, врачи и ученые других профилей, сможем доверять своей же статистике уже в ближайшем будущем. Но это надежды.

Столетние люди – тоже долгожители, но они встречаются гораздо реже. А вот точное количество людей, перешагнувших этот рубеж, по данным Федеральной службы государственной статистики России: в стране на 1 января 2018 года 12 837 женщин и 4743 мужчины старше 100 лет. 1 января 2019 года было 5892 мужчины и 14 701 женщина старше 100 лет, в начале 2020 года – 7005 мужчин и 15 893 женщины.

Как видите, цифры растут. Но это не фактическое количество, а расчетное, то есть определение производится на основании итогов последней переписи населения, к которым ежегодно прибавляется число вошедших в данную возрастную группу, при этом умершие люди просто вычитаются. У меня также есть уверенность, что данные цифры будут жестко скорректированы по результатам предстоящей переписи населения 2021 года.

При всем сомнении в указанных цифрах, если обернуться назад, то видна поразительная разница. Например, по переписи в Москве, проведенной в 1939 году, было лишь 6 столетних мужчин и 49 женщин, из которых только одна жительница была 110-летней. На восьмикратную разницу в количестве мужчин и женщин среди этих людей указывает известный советский геронтолог, профессор Зиновий Григорьевич Френкель (1869–1970), сам проживший более ста лет[12].

Но что важно в наши дни, когда информация ничего не стоит и одновременно она бесценна? Это количество столетних, как бы сложно ни было его оценить, будет продолжать расти во всем мире. Так, если по оценке ООН, на 2019 год в мире было 533 000 человек, переступивших этот временной рубеж, то к 2050 году их будет более 3,5 млн, а потом процесс будет только ускоряться.
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Графики роста количества 100-летних людей во Франции на протяжении ХХ века. (Доклад В. И. Донцова на секции геронтологии МОИП при МГУ)





Раньше в Советском Союзе было очень интересное явление – «феномен кавказского долголетия». В этом регионе наблюдалось особенно внушительное количество долгожителей, среди которых почему-то было очень много мужчин, некоторым из которых было далеко за 120 лет. Перечислю некоторых из них: Меджид Агаев – 143 года (1835–1978), Махмуд Эйвазов – 151 год (1808–1959), Ширали Муслимов – 168 лет (1805–1973). Все эти люди родились во времена недостаточно точной регистрации времени рождения и отсутствия регулярной воинской повинности в регионе. Но что более важно, они жили в социально-культурных условиях народов Кавказа[13]. Конечно, люди просто не могут столько существовать.

Сегодня более жесткий и тщательный учет и оцифровка документов и критическая настроенность к рекордам привели к тому, что сообщения о сверхдолгожителях очень редки, тем не менее они есть. И вот пример: в возрасте 129 лет в апреле 2019 года умерла жительница Чечни Коку Истамбулова. Согласно указанным данным она должна была бы родиться в XIX веке. Но, по мнению большинства геронтологов мира, в 2020 году на планете уже нет никого, кто бы родился в позапрошлом столетии. Самый старый человек на Земле, известный ученым, появился на свет в 1903 году. И даже эта цифра поражает и удивляет меня.

Должен сказать, что люди, объявляющие подобные рекорды, и журналисты, подхватывающие такие новости, не обращаются к специалистам-геронтологам. А зачем? Ведь сразу будет понятно, что есть проблемы с верификацией возраста, и ошибки в документах совершены очень давно, тем более что весь ХХ век – сплошная катастрофа для многих народов.

Хотя в современном развитом государстве практически невозможно фальсифицировать возраст, даже самые современные биометрические и электронные методы идентификации не гарантируют однозначного решения подобных проблем. Особенно если неточность была допущена не сейчас, а еще до Второй мировой войны. Именно поэтому сверхдолгожителей старше 110 лет нужно проверяться с особой тщательностью и любое сомнение рассматривать под разными критическими углами.

А с практической точки зрения полезно было бы массово исследовать живущих сегодня российских долгожителей. Особенно тех, кто не имеет выраженных когнитивных нарушений, сохранил высокий функциональный статус и минимально зависим от посторонней помощи. Только изучив этих реальных людей, а не особенности питания за тридевять земель в Коста-Рике или на острове Окинава, можно создать рекомендации по «успешному» долголетию для граждан России. Тут важно понять, что искать пути к нашему долголетию в дальних краях или на космической станции «Элизиум»[14] просто бесперспективно.

Долгожители – это самые обычные люди, которые живут среди нас. В нашей стране их становится все больше, и именно поэтому пристальное внимание к данной возрастной группе просто необходимо.




О сверхдолголетии и регионах долгой жизни

Рекорд по продолжительности жизни человека интересен лишь ученым. Но только в виде цифры.




Эта интересная тема при обсуждении долголетия человека, и чем сильнее в нее всматриваешься, тем больше удивительных тонов и полутонов видишь в глубине. Например, в 1939 году известный в СССР геронтолог А. В. Нагорный в статье «О старости и продолжительности жизни», чтобы доказать, что эпицентр долголетия находится на Кавказе, указал в качестве доказательства количество столетних людей на миллион жителей: 5792 – в Абхазии, 3530 – в Дагестане, 2061 – в Азербайджане и так далее. И это на фоне того, что в тоже время в Англии или Швейцарии было всего лишь 1–2 столетних человека на тот же миллион жителей. Обратите внимание, ученый не представляет верификации этих данных, а, наоборот, сами цифры приводит в доказательство долголетия. Это только подтверждает мои мысли, что тема регионов с большим количеством долгожителей и супердолгожителей как лежала, так и продолжает находиться лишь в абстрактной плоскости.

Интересный факт: сегодня стало настолько много людей старше 90 лет, конечно, по современной действующей классификации, относящихся к долгожителям, что, говоря о долголетии, уже чаще ведут речь о столетних людях. Прирост количества людей старше 100 лет составляет почти 10 % в год, что в 4 раза превышает скорость роста населения на планете. И это уже само по себе феноменально, ведь увеличивается именно группа с максимальными показателями смертности.



Но есть на планете и люди старше 110 и 115 лет. Сегодня ведется несколько баз сверхдолгожителей. В них входит меньше десятка человек старше 115 лет за всю историю сбора данных. При этом нам важно понять, что все эти люди родились во времена, когда учет времени рождения был очень далек от совершенства, а у этих рекордсменов наблюдается значительное число трудностей с подтверждением своего возраста.

В США в конце XIX и начале XX века была серьезная проблема с верификацией возраста долгожителей. Цифры были явно завышены. Особенно это было заметно на примере столетних людей, вернее, тех, кто заявлял такой возраст и когда-то переселился в Штаты из Европы. Часто о своем долголетии заявляли переселенцы из Польши, Ирландии и Италии. Этих столетних в пересчете на 1 млн населения было во много раз больше, чем в европейских странах, откуда они приехали. Также завышение показателей было заметно при сравнении с теми, кто родился в США. Например, в этой группе населения было только 7 столетних на 1 млн жителей, тогда как среди иммигрантов – 207. Забавно, но это так!

Среди чернокожего населения Северной Америки было больше заявленных столетних, чем среди белых. Это легко объясняется тем, что среди них было много неграмотных рабов, а речь идет о миллионах людей, которые были привезены в США еще до Гражданской войны, которая окончилась лишь в 1865 году.

Но эта проблема практически полностью исчезла в Америке в 1933 году, когда регистрация всех рождений стала обязательной. Подобное происходило и в других странах: как только регистрация рождения детей становилась более прозрачной, супердолгожительство – феномен, когда появляется много людей старше ста лет (часто старше 120 лет), – просто исчезало.

Но есть регионы, где таких людей много по проверенным данным. Например, Япония. Там в 2000 году было 9 тысяч человек старше 100 лет, в 2015-м – уже 57 тысяч, а в 2020-м будет 79 тысяч.

Здесь есть и свои рекордсмены. Например, японка Канэ Танака (Kane Tanaka) попала в книгу рекордов Гиннеса в 2020 году как самый пожилой человек на планете. Она родилась 2 января 1903 года в префектуре Фукуока и была седьмым ребенком в семье. В 1922 году женщина вступила в брак, после чего у нее родилось четверо детей. Она заняла третье место на планете среди всех долгожителей, вошедших в книгу рекордов Гиннесса (должен сказать, что к первым двум чемпионам в гонке за долголетием есть вопросы относительно достоверности данных). Танаке 19 сентября 2020 года исполнилось 117 лет и 261 день.

В 2010 году в ходе экспедиции National Geographic было выделено пять небольших регионов долголетия. Ученые решили дать им красивое название «голубые зоны»[15]. Это префектура Окинава в Японии, Сардиния в Италии и Икария в Греции (оба региона в Средиземноморье), Лома-Линда в Калифорнии и полуостров Никоя в Коста-Рике. Возможно, что более высокий процент долгожителей в этих регионах связан с климатом с минимальными температурными перепадами в течение суток и в течение разных сезонов или необходимой влажностью и вулканическим происхождением этих земель. Чтобы мы ни предполагали, сегодня существование «голубых зон» принимается уже почти как догма, которая не требует проверки. Об этом явлении охотно говорят самые известные люди и очень серьезные врачи. Думаю, вы и сами, скорее всего, слышали об этих зонах.

Но нашелся один ученый из далекой Австралии, который решил проверить этот феномен и опять подойти к вопросу через цифры. В 2019 году Сол Джастин Ньюман[16], изучив только статистические данные, связанные с «голубыми зонами», сделал очень интересное для нас заключение: «Итальянцы старше 100 лет сконцентрированы в самых бедных и труднодоступных провинциях с самой короткой средней продолжительностью жизни, а американские супердолгожители – в регионах с крайне плохим или полностью отсутствующим порядком регистрации рождения. Это трудно объяснить с точки зрения биологии, зато довольно просто обосновать экономическими причинами, ошибками в записях актов рождения и пенсионным мошенничеством»[17].

Подобная ситуация выявлена и в Коста-Рике, и на Окинаве. Также вызывает вопросы то, что «голубые зоны» почему-то характеризуются высоким уровнем мужского долголетия, а мы знаем, что долгожительство – это удел женского пола. В США статус сверхдолгожителя часто присуждается даже при отсутствии актов регистрации гражданского состояния. Этим занимается специальная команда энтузиастов (GRG), которая решает, что «можно». В Великобритании, Италии, Японии и Франции сверхдолголетие часто связано с региональной нищетой, бедностью в старости, материальными лишениями, низкими доходами, высоким уровнем преступности, отдаленным регионом рождения и еще рядом признаков. Кроме того, в датах рождения людей старше 100 лет чаще всего фигурируют первые числа месяцы и дни, кратные пяти (5, 10, 15 и т. д.). Все это только указывает на мошенничество в создании такого явления как сверхдолголетие.

Вот что пишет Сол Джастин в своем Твиттере: «Только 7 человек из 504 110-летних американцев имеют свидетельство о смерти. Однако более 95 % «нормальных» американцев, родившихся в то же время и в тех же местах, получили свидетельство о смерти».

Кроме того, я сам изучил статьи, которые легли в основу доказательства существования долголетия в «голубых зонах», и также вижу, что данные эти очень ненадежны и основаны только на статистических ухищрениях ученых, заинтересованных в финансировании своих исследований. А мы верим этим хорошо поставленным пьесам, причем основанием для этого является лишь хорошая бумага, на которой написано, что «это научные факты».

«Игры разума» ученых в поисках островов или гор, где живет много сверхдолгожителей, не только ничего не дали, но и не дадут стареющему миру в будущем. А ключик к долголетию россиян нужно искать, изучая самых обычных людей, и только в местах, где мы родились и живем.


Казус рекордсменов по долголетию, или Что не так с рекордом Жанны Кальман

Жизнь по чужим документам может привести к рекорду по долголетию. Но только на бумаге, которую в итоге спалит время.




Супердолгожительство – интересный феномен. Этих людей еще иногда называют суперцентариями, и к ним относят всех, кто переступил черту в 110 лет. Некоторые из ученых, да и не только ученых, решив, что это может быть тропой к здоровому долголетию человечества, собирают данные о таких людях.



Они сами запутались, пытаясь понять хоть какие-то закономерности в таком сверхдолголетии (это пока явно не получается). Некоторые из этих исследователей, как и фантазеры, которые так и вьются вокруг этой темы, обещают человечеству уже завтра жизнь не менее 120 лет. Да что 120? Все 160.

Я в своей жизни слышал огромное количество историй о самых необычных случаях долголетия. Например, в 1795 году в Эдо (старое название Токио), прибыл 194-летний крестьянин Мампэ. Его жене тогда было 173, а сыну только 153 года. Через 48 лет он снова приехал в город, и ему уже было 242, а жене – 221 год. И таких сказок, как и красивых легенд, пруд пруди. Часто мечта о долгой жизни – часть фольклора.

Читатель уже понял, что я критически отношусь к любым заявлениям о сверхвысокой продолжительности жизни – и в далеком прошлом, и в ближайшем будущем. Моя личная оценка возможной максимальной продолжительности жизни такова: для женщин – это 117–118 лет, для мужчин – 114–115 лет. Но и до такого возраста доживает лишь один из миллиарда. И никакие круглые цифры в 120, 150 и 200 лет в теме продолжительности жизни человека сегодня невозможны, так как эволюционная конструкция homo sapiens не рассчитана на такую длительную исправную работу организма. И пока это фантазия человека, который хочет жить дольше, а добрая или злая – это уже зависит только от нас.

Правда, когда часто смотришь на этих забавных ученых, хочется спросить: «А сам-то ты хотя бы лет до восьмидесяти доживешь?» И причина сомнений состоит в том, что обычно эти люди физически не развиты, не занимаются спортом и здоровый образ жизни ведут только в своем уме. И физическая активность достаточного уровня, а это всегда труд, часто заменена мечтами.

Все, кто сегодня считается чемпионами по долголетию на нашей планете, родились в период, когда фиксация даты рождения не могла быть точной. И в дальнейшем люди пользовались этими возможностями, причем вольно или невольно и с разными целями, например для получения наследства или государственной пенсии.



Кроме того, весь ХХ век шли великие и малые войны, а это всегда приводит к масштабной миграции населения, когда люди не просто меняют место жительство, а оказываются в чужой стране. Даже государства исчезали, появлялись снова или по несколько раз перекраивали свои границы.

И в таких условиях люди меняли не только даты рождения, но и сами документы, имена, а часто брали паспорта уже умерших родственников, особенно близких, на которых они похожи и о жизни которых достаточно знали. Например, Томас Парр (1483–1635), вероятно, жил по документам деда. Основанием для такого очевидного предположения является то, что он не помнил, а скорее, просто ничего не знал из ярких событий первых 50–60 лет своей жизни. Ясно, что когда используют такие варианты «мертвых душ», то документов быть не может или их старательно сжигают.
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Томас Парр. Гравюра Маттеуса Мериана. 1635





Более ранние исследования долгожителей всегда обнаруживали, что они завышали свой возраст. Например, в Болгарии после проверки переписи лиц старше 100 лет, к которым относились 2161 человек в 1920-м и 1756 в 1926 году, количество было уменьшено до «не более 158». Но для этого проверяющие затратили 1120 рабочих дней и проехали 18 тыс. километров. Именно так была проведена проверка: пришлось посетить каждого, кто заявил, что ему 100 лет. После этой верификации слава Болгарии как страны прирожденного долголетия, о которой говорил еще И. И. Мечников, была разрушена. А после проверки данных переписи долгожителей в Швейцарии в 1920 году из 160 столетних людей осталось лишь три человека. Вот так!

В СССР при уточнении данных переписи 1970 года также показано, что количество столетних жителей было завышено в два раза. В Азербайджане в 1980-х годах ученые, озадачившись вопросом проверки долголетия в регионе, также быстро установили, что заявленное количество долгожителей сильно отличается от фактического. Например, из 800 обследованных в возрасте 90 лет и старше в одном из районов такими оказались лишь 170 человек. В одном из сельсоветов из 59 долгожителей, со слов самих людей, только 23 людям было больше 90 лет. При этом среднее завышение возраста было от 13 до 28 лет. И эти сказки о кавказских долгожителях закончились с развалом СССР.

Регионального долголетия, о котором ранее можно было часто услышать, нет и в Якутии. По данным переписи 1959 года, на каждые 100 тыс. населения в ЯАССР было 32 человека старше 100 лет, а это третье место после Кавказских регионов по количеству долгожителей в Советском Союзе. По материалам переписей населения 1970, 1979 и 1989 года, также было много таких людей. Повышенное число столетних в республике было зарегистрировано и по итогам Всероссийской переписи населения 2002 года. А вот на 1 января 2018 года, по данным Федеральной службы статистики, там всего 32 человека старше 100 лет (24 женщины и 8 мужчин). Таким образом, при населении Якутии около 1 млн человек этот показатель составил 3 человека старше 100 лет на 100 000 населения, что в 10 раз меньше, чем 60 лет ранее. Но это не потому, что теперь меньше людей доживает до 100 лет, а просто из-за того, что учет возраста стал намного лучше. Недавно ученые из Якутского научного центра комплексных медицинских проблем и Северо-Восточного федерального университета им. М. К. Аммосова внимательно рассмотрели церковные и статистические документы Оймяконского и Сунтарского улусов, где так называемый феномен долголетия был наиболее выражен. Поименно сравнивался возраст конкретных жителей Оймяконского района из посемейного списка за 1928 год с перечнями, составленными в период с 1942 по 1946 годы. В результате было установлено, что в большинстве случаев в 1940-х годах люди предоставили завышенные данные о своем возрасте[18]. Вот и ответ о причинах якутского долголетия.
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Слайд доклада С. С. Слепцова (сделан на секции геронтологии МОИП при МГУ 18.12.2020)





При этом причины завышения возраста были самыми различными и чаще очень прозаичными. Например, в 1920 годах началось обучение якутских детей в школах и интернатах, но мест в последних не хватало, а до школ было далеко ехать. И дети тратили много времени, чтобы добраться туда, и уже не могли помогать родителям. Поэтому их возраст завышали и говорили, что они старше, чтобы их не записывали в школу. Ситуация с завышением возраста наблюдалась по всей сельской местности республики, в результате чего после Великой Отечественной войны в СМИ регулярно начали появляться публикации о так называемом феномене якутского долголетия. И авторы доводили до читателя мысль о том, что описываемые старцы являются живыми свидетелями улучшения условий жизни в Якутии после установления советской власти.

Однако периодически и сегодня даже в научной литературе пишут фантастические повести и сказки о якутских сверхдолгожителях. Затем делаются вот выводы, что «феномен якутского долгожительства является результатом взаимодействия комплекса факторов: чрезвычайно высокой степени адаптации человека к экстремальным условиям, уникального генофонда, самобытной культуры и традиционного уклада жизни»[19].
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График динамики количества мужчин в возрасте 100 лет и старше в республике Саха, Якутия. (Данные Федеральной службы государственной статистики РФ)





О долголетии людей племени хунзакутов в Пакистане, как и в долине Вилькабамба в Эквадоре (были и такие предполагаемые регионы долголетия), также можно сказать, что это лишь красивые мифы. Хотя подобные легенды развеяны учеными еще в 1980-х годах, все-таки пресса иногда снова начинает рассказывать эти почти забытые истории. И многие хотят верить в эти сказки.

В завышении возраста часто главную роль играл интерес не самого человека, а окружающих его людей, например чиновников. Именно так произошло с «ветераном Бородинского сражения» Павлом Толстогузовым, 117 лет. Известно, что в 1912 году старик, не выдержав поднявшегося вокруг него шума, умер, так и не успев приехать на торжества на Бородинское поле. Но факт смерти должен был быть зафиксирован в метрической книге храма Ялуторовска. И действительно, в книге церкви Вознесения нашлась запись о том, что «4 августа погребен мещанин Павел Иаковлев Толстогузов, 87 лет, умерший от дряхлости». В наши дни ученые провели проверку архивных документов, для чего подняли списки отставных солдат, ревизские сказки, данные переписей и метрические книги. Оказалось, что точный возраст этого человека на столетие Бородина был лишь 94 года. А история этого сверхдолгожителя очень проста: чиновник, желавший угодить начальству, в 1912 году выдал старика, родившегося через пять лет после сражения и даже не служившего в армии, за непосредственного участника событий[20].

Итак, почти весь ХХ век ученые разоблачали ложь отдельных сверхдолгожителей, а также преимущества некоторых племен и народов, которые заявляли о своем исключительном долголетии. Они делали это методом проверки документов, сравнением цифр и личных опросов. Но, забыв об этом в самом конце века, они сами создали такой миф. Тогда он превысил имеющийся рекорд планеты на пять лет, что, конечно, сразу вызвало многочисленные вопросы. Представьте, что кто-то пробежал марафон быстрее 2 часов на 5 минут. Вы скажете, это невозможно? Да, но они предоставили все необходимые документы, в частности, записи из переписей за всю жизнь рекордсменки.

Вы скажете, что перепись – это не самое важное доказательство, тем более зная, как их проводят в нашей стране. И тут мозг подскажет, что это только у нас переписывают, даже не видя вас, а там, на заморских берегах, все по-другому. Нет, там тоже все как у людей. Но французских ученых, которые почувствовали вкус пожизненной славы и грантов, было не остановить, и они сказали, что нашли чемпиона мира по продолжительности жизни. Это Жанна Кальман. Что касается этого рекорда в 122,5 года, то вызывает удивление, что ее на протяжении 12 лет посещали ученые, которые писали книги, статьи, но никто не поставил вопросы о верификации личности женщины. Тем более что она сожгла весь архив фотографий и плохо или с ошибками отвечала на вопросы о детстве и юности. Именно потому, что это ложь, при первом же касании представителей секции геронтологии МОИП при МГУ рекорд и пожизненный источник дохода ученых от этого рекорда французского Павла Ивановича Чичикова обратились в прах.

Я провел оценку всех имеющихся данных и видеозаписей пациентки Жанны Луизы Кальман, 1875 г. р., по трем гериатрическим синдромам согласно международной классификации болезней 10-го пересмотра (МКБ-10). Она показала много проблемных моментов, на которые авторы не смогли дать ответа. Например, Кальман практически не изменилась с 50 до 110 лет, а так не бывает. И все это легче объяснить тем, что перед нами просто другой человек, а не тот, рост которого указан в документах. Также было и с остальной клинической симптоматикой. А затем добавилось множество подтверждений из архивов. Это был просто какой-то вал данных.

В итоге оказалось, что случай с рекордом Жанны Кальман – это одно из заблуждений общества, показывающее, что ученые при желании и финансировании могут доказать все что угодно, и даже больше.



Это исключительный и удивительный случай в истории современной геронтологии, история которого началась в далеком 1934 году, а затем к ней подключились и сами ученые. И они сделали все возможное, чтобы скрыть известные факты и свои обоснованные сомнения, что перед ними другой человек, и подали миру псевдорекорд Кальман уже как доказанный факт. Участвовали тут и политики, которые использовали рекордсменку в президентской гонке тех лет. Об этом разоблачении и о противостоянии лжи и правды в научной среде написана отдельная книга[21].

Дожитие до удивительного возраста без предоставления однозначных доказательств может быть сразу отнесено к неким фокусам судьбы, которые возможны из-за переплетения множества факторов. Но и такие доказательства не могут быть достоверными, если мы говорим о временах, когда мир был другим. Например, Москва ограничивалась Садовым кольцом. Еще не построили метро, и даже не было не только Второй, но и Первой мировой войны. А уж что говорить о Кальман, которая родилась до Крымской войны[22] и якобы дожила почти до начала правления президента В. В. Путина.

Мы думаем, что сегодня людям не нужно завышать возраст. Но в истории есть самые необычные примеры. Например, я в 2017 году был в регионе Дзанги-Санги в Центральноафриканской Республике. Там живут племена пигмеев негрилли. Один из них оказался танцором Бокассы[23]. При этом этот человек утверждал, что ему 110 лет, хотя на вид мужчине было около 70.
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Пигмей негрилли. Танцор императора Бокассы ЦАР. Утверждает, что ему 110 лет. (Фото из архива В. В. Новоселова. 2017)





Вряд ли в такую глушь, тем более довольно опасную для посещения даже под государственной охраной, доберутся ученые, изучающие сверхдолголетие. А иначе мы бы имели множество кричащих сообщений в СМИ.

Суть рекордов сверхдолголетия в том, что поле интересов разных игроков – это амбиции и отдельных политиков, которые делают из этого часть шоу своих предвыборных программ, и самих участников гонки, и даже их родственников. Но самую важную роль играют исследователи, изучающие тему долголетия. Они получают некую пожизненную ренту, так как не смогли занять другого места в науке, поэтому занялись торговлей «мертвыми душами».



Роль ложных утверждений ученых о сверхдолголетии мировому сообществу следовало бы рассмотреть уже более внимательно, так как это может быть причиной череды последующих ошибок в принятии глобальных решений. Но научное сообщество слабо контролируется, причем в этой ситуации работает и созданная система лояльности к взаимному цитированию глупостей. Она, созданная хитрыми глупцами, по-другому и не может работать.

Факт, что только один человек на 100 миллионов населения доживает до удивительных 100 лет, уже сам по себе говорит, что это крайне маловероятное событие. И очередное дожитие до возраста чуть выше, лишь на пару дней больше очередного сомнительного рекорда, по факту вообще ничего не меняет, тем более без обсуждения качества жизни такого человека.


Наследование долгой жизни

Наша жизнь – это ритм ДНК. Возможно, женщины живут дольше, потому что более точно его чувствуют.




Долголетие напоминает игру на флейте, когда только опытный музыкант может творить настоящую музыку. И лишь виртуозы, безошибочно и вовремя нажимающие на клавиши жизни на этом инструменте, могут создать шедевры, даже когда они грустные, как музыка армянского дудука[24].

Но если вы думаете, что будете жить долго только потому, что ваши мама или бабушка прожили до 90, или кто-то из родственников сказал, что у вас в роду был пращур, проживший 120 лет, вы не совсем правы. Вернее, совсем не правы. Например, в новом исследовании, результаты которого опубликованы в журнале Genetics, показано, что долголетие намного сильнее определяется образом жизни, а влияние генов составляет всего лишь скромные 10 %.

Ученые также обнаружили, что у родных и двоюродных братьев или сестер гены на 20 % до 30 % определяют продолжительность жизни, причем эта оценка снижается до 15 % для родственников противоположного пола. Но вот что более интересно: те же исследователи обнаружили, что продолжительность жизни супругов в большей степени схожа, чем у братьев и сестер противоположного пола. Возможное объяснение заключается в том, что у женатых людей общие привычки, один уровень медицинского обслуживания, диетические пристрастия и т. д., а это уже явно ненаследственные факторы. И значит, вклад генетики становится еще более сомнительным, а образ жизни – более важным.

Но люди думают, что все наоборот. Так удобнее: все свои неудачи отнести к роли некой иконы, вместо которой сегодня выступают гены. Я получил письмо: «На первый план в 90 лет выходит генетика. А при наличии нужных генов сохранить интеллект и способность обслужить себя – не сложный вопрос».

Итак, сегодня мы точно знаем только один генетический фактор долголетия – это женский пол. Таким образом, понятно, что эволюция, если ей и все равно, сколько именно человек проживет, дамам явно дала небольшое преимущество. И это общебиологическое явление, так как особи женского пола живут дольше почти у всех видов.



Ученые собрали данные о продолжительности жизни 101 вида млекопитающих и выяснили, что этот показатель для самок в среднем на 18,6 % больше, чем у самцов, тогда как у людей такое преимущество составляет 7,8 %.

Ученые изучили данные о продолжительности жизни 2872 двойняшек, родившихся в 1870–1900 годах в Дании. Наследуемость долгожительства составила 0,26 для мужчин и 0,23 для женщин. Опять не так много. При этом, конечно, и следует поставить обоснованный вопрос о разделении вклада генетических факторов и условий среды в продолжительность жизни человека.

Да, вы удивитесь, но за все время существования современной геронтологии не было получено доказательств, что за долголетие отвечает работа конкретных генов. Нужно пояснить, что показатель длительности жизни, как и половые различия внутри самого вида, – это не механизмы старения, а скорее те, что формируют продолжительность жизни. А вот долголетие среди особей одного вида – это уже более сложный, многофакторный и даже многоуровневый вопрос. Все больше исследований выявляют, что вариации в продолжительности взрослой жизни наследуются в меньшей степени, чем предполагалось ранее.

Интересно, что у «болезни» более значимый генетический вклад, чем у «длительности» жизни. Чтобы понять влияние наследственного фактора, ученые собрали информацию о датских долгожителях, родившихся в 1886–1938 годах. Было изучено 659 семей, 5379 их потомков 1917–1982 годов рождения и 10398 внуков, появившихся на свет уже в 1950–2010 годы, и выявлена более низкая частота случаев почти всех болезней у потомков долгожителей.

Еще немного о болезнях. В Фремингемском исследовании ранняя гипертензия у внуков была связана с наличием этого заболевания у их бабушек-дедушек даже после учета факторов образа жизни. При изучении баз данных штата Юта было выявлено, что многие виды рака имеют наследственный компонент и передача болезни сохраняется вплоть до родственников пятой степени родства. В нескольких исследованиях показано, что увеличение продолжительности жизни родителей снижает частоту конкретных заболеваний у потомства. И все это говорит лишь о том, что связь долголетия и генов может осуществляться через формирование патофизиологических реакций организма в более позднем возрасте.

Но, с другой стороны, любой врач сегодня знает, что болезнь Альцгеймера, чума XXI века, имеет генетический компонент (так что, если у вас была пара родственников с таким расстройством, то риск заболеть у вас заметно выше). Однако одновременно (это тоже установленный факт) есть люди, которые даже с такой наследственностью в преклонном возрасте не имеют никаких признаков выраженного снижения когнитивных функций. Очевидно, генетический вклад наследования болезней является более модифицируемым, чем мы думали ранее.

Читая работы по изучению долголетия, мы неминуемо сталкиваемся с интересным феноменом «валидатора рекорда Кальман»[25]. Во многих статьях упоминается этот случай, что даже стало неким ритуалом. И никуда не деться от этого рекорда в теме долголетия, и в этом тоже был расчет французского Остапа и Павла Ивановича Чичикова, ученых, которые подтвердили рекорд чемпионки мира по продолжительности жизни. Но они не поставили мир в известность о тех материалах и сведениях, которые у них были: это могли быть два разных человека, мать и дочь. И, когда Жанна ушла из жизни, вероятнее всего, в далеком 1934 году, ее дочь в силу неизвестных нам причин стала жить по документам умершей. Об этом рекорде и том, как шло расследование, можно ставить пьесу «Ученый и его дьявол».
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Фото женщины, которая называла себя Жанной Л. Кальман (Источник: Facebook)





В доказательство этого изначально и так предельно сомнительного рекорда один из авторов всегда стал указывать на генетические причины ее долголетия, приводя в пример множество долгоживущих родственников. Но это происходило без указаний фамилий и дат жизни, причем после проверки архивных документов это не подтвердилось. Ее выполнили член секции геронтологии МОИП при МГУ математик Николай Федорович Зак и его добровольные помощники из Франции. Закономерный итог: не было обнаружено большого количества долгожителей в ее роду, о котором так много и долго говорили ученые, изучавшие этот рекорд. Из нескольких десятков ее предков всего пара человек дожила до границы долголетия. И вот перед нами Ивонн Кальман, которая прожила 99 лет. Но так как такие люди не редкость и многие из нас могут сказать, что у них была бабушка или дедушка, которые жили долго, даже несмотря на революции и войны, то это не доказывает, а скорее, наоборот, развенчивает генетическую гипотезу долгожительства.

Джеймс Вопел из Института демографических исследователей Общества Макса Планка, в базе которого записана продолжительность жизни Жанны Кальман, вообще отводит генетике только 3 %.

Но если наследственного компонента, как мы уже понимаем, в рекорде нет, то что же помогло Жанне Кальман долго жить? И тут наш современник узнает историю ее жизни: рекордсменка употребляла алкоголь, ела много шоколада и, по легенде, курила почти 90 лет.



И тут все довольны: и сам человек, который теперь может продолжать жить с вредными привычками, и мировой бизнес, считающий свою прибыль. А вы, даже не замечая этого, будете не только больше курить и пить вина, но и меньше слушать людей, говорящих, что все это вредно для здоровья и препятствует долголетию.

Французская газета La Parisien 24 января 2019 года написала: «Национальный институт демографических исследований принял ученых, специалистов по старости. На повестке дня вопрос, все еще немыслимый месяц назад: “Следует ли ставить под сомнение рекорд долголетия Жанны Кальман?”» Бельгийский ученый Мишель Пулен, как указано в газете, сказал на этой встрече следующее: «Если завтра будет подтверждено, что рекорд Жанны Кальман – подделка, то целый раздел науки будет поставлен под сомнение». И это весьма здравая мысль. Могу сказать больше: она уже поставлена под сомнение, а вот доказательство, что рекорд по продолжительности жизни – лишь ложь, покажет, что тему нужно окончательно закрыть.

Наиболее вероятно, что как таковых генов долголетия не существует, а есть лишь наследственные факторы, связанные с развитием серьезных заболеваний, сокращающих продолжительность жизни. А поиск генов долголетия может в итоге закончиться выявлением тех, что снижают смертность преимущественно в более молодом возрасте, что само по себе тоже не плохо.



Я тоже считаю, что эта жизнь заслуживает того, чтобы ей пользоваться подольше, но именно в состоянии здоровья. Только оно позволяет приносить радость себе и близким людям. И для этого не нужно рисовать очень сомнительные «голубые зоны» и слушать людей, у которых дата рождения изменена еще до Второй мировой или во времена иммиграции. Это лишь история. И отсутствие генов долголетия – это хороший шанс для нас, всех вместе и каждого отдельно. И это только говорит о том, что именно вы ответственны за продолжительность своей жизни.


Время жизни видов и эволюция

У эволюции нет цели увеличить продолжительность жизни вида. Причем любого. У нее вообще нет целей. Да и само слово «эволюция» не знакомо природе.




Сказки сказками, но пора и честь знать. От плутовских историй о долголетии и удобно расположившихся в них ученых нам надо все-таки перейти к реальности. И такой условной точкой в вопросе изучения данной темы может стать исследование продолжительности жизни разных видов.

Август Вейсман в 1881 году прочитал оставившую след в веках лекцию «О продолжительности жизни»: «Я рассматриваю смерть не как первичную необходимость, но как нечто приобретенное вторично в качестве адаптации». Но если посмотреть и дальше, можно увидеть книгу Иоанна Людвига Каспера «Вероятная продолжительность жизни человека» (Wahrscheinliche Lebensdauer des Menchen), где ставились вопросы о продолжительности жизни, долголетии и о том, что женщины живут дольше. А этот труд вышел в 1835 году. Но и это не конечная точка: есть и более ранние книги, в том числе и подданных Российской империи.

Вопросы о механизмах, лежащих в основе разной продолжительности жизни даже близких видов, о которых сегодня так много говорят и ученые, и интересующиеся этой темой, не новые, а скорее очень и очень старые. Их ставили еще во времена Гиппократа, отца медицины, а это было две с половиной тысячи лет назад.

Знание механизмов, использованных эволюцией при создании видов с очень необычной, по мнению ряда ученых, продолжительностью жизни, поможет раскрыть тайну процесса старения, а также понять роль генома. Виды, приспосабливающиеся к более длительному существованию отдельных особей, вынуждены выполнять определенные функции адаптации и гомеостаза на уровнях, соответствующих этой долгой жизни.

Можно предположить, что изменение по признаку продолжительности жизни особей как в большую, так и меньшую сторону способствует выживаемости вида, что означает, что длительность жизни – это не более чем разменная монета в процессе эволюции. А сами механизмы адаптации вида к среде обитания крутятся во все стороны, как кубик Рубика. И встают вопросы: 1) что является основной временной единицей эволюции – субклеточные структуры или ткани, и 2) как легче и проще всего наш разум может изменить время разумной жизни.

Полагаю, что у естественного отбора никогда не было цели увеличить продолжительность существования какого-либо вида. А вот жизнеспособность особей реализуется множеством различных способов, причем в совершенно разных направлениях морфогенеза[26] и конструкции адаптационных реакций. Скорее всего, форма и временное ее содержание вшиты друг в друга.

Вот, например, какое стратегическое решение может принять эволюция: у зимоспящих млекопитающих возникает состояние гибернации, то есть зимней спячки, а у незимоспящих – оцепенения. При этом процессы жизнедеятельности протекают заметно медленнее. И вряд ли подобные состояния подойдут виду, живущему в глубинах арктических морей, – они уже пошли по другой колее эволюции.

Недавно в Proceedings of the National Academy of Sciences (PNAS) вышла статья[27], где авторы ставят старый вопрос: «Почему даже близкие виды имеют такую разную продолжительность жизни?» Известно немало близких видов, между которыми наблюдаются огромные различия по продолжительности жизни. Например, длительность жизни некоторых морских ежей составляет меньше 5 лет, а их родственники живут до двух веков. Несмотря на изученность этого вопроса, нет свидетельств, что такие виды отличаются большей способностью к регенерации, репарации ДНК. Объяснить это разной степенью случайных повреждений тоже невозможно. Авторы статьи развивают следующую идею: если популяция живет кучно и под сильным давлением патогенов, то лучшая эволюционная стратегия – это иметь короткую продолжительность жизни. Ведь если инфицированная особь погибнет, то с ней будет уничтожена и вся масса патогенов. Если же она будет долго жить, накапливая в организме опасные вещества, то может заразить всю популяцию. Вот такое пояснение, явно интересное для 2020 года, когда планету атаковал новый вирус.

Но это же можно отнести не только к вирусным или бактериальным патогенным агентам, но и ко всем мутациям и болезням, травмам и потерям органов в течение жизни организма, ведь чем дольше жизнь особи, тем больше груз проблем, который она несет. И это касается не только нас, но и всей высокоорганизованной жизни на планете.

Человек, как и все вокруг, постоянно эволюционирует, он меняет не только свою 3D-форму, физиологические и патофизиологические реакции, но и их диапазоны возможностей и даже временное оформление. А значит, и границы своего существования.



И это происходит очень быстро, просто мы этого не замечаем, особенно, когда речь идет о быстроте в эволюционных масштабах. Но это так, если признать, что временное оформление существования особей вида – это показатель ожидаемой продолжительности жизни человека при рождении. И он за последний век вырос в два раза и продолжает увеличиваться[28], но это уже влияние на эволюцию самого человека.

Однако одновременно есть те самые процессы, которые мы не можем не видеть, даже на самых коротких дистанциях, например сто лет. И как раз рождение сегодняшних столетних будет точкой отсчета. Итак, мы стали не только более образованными, но и более знающими, причем качество знаний сегодня совсем другое. Сегодня в городах живет намного больше людей, чем в 1920-х годах. А значит, изменились питание, уровень активности и цели этой самой деятельности. В целом, мы стали лучше питаться, и это не могло не отразиться на росте, так что человек стал выше. Мы победили особо опасные инфекции, пусть не до конца, но все-таки слова «тиф», «холера», «чума» подавляющему большинству из нас известны только из книг или кино. И список можно продолжать достаточно долго, вспомнив два враждующих лагеря, социалистический и капиталистический, атомную бомбу и даже Гражданскую войну.

Причем нет сомнений, что дирижером слаженной работы внутренней среды нашего организма и постоянно меняющихся условий обитания является нервная система. Именно мозг первым реагирует на все, что с нами происходит. Так было и в случае с коронавирусом: именно этот орган первым узнал о таком необычном посланце. Ведь все жители планеты не выпускали из рук смартфоны, когда узнали о событиях в Китае. Чаще мозг реагирует только на информацию, так как его прямая задача – прогнозировать будущее: не только опасности и риски ближайшего времени, но более отдаленные последствия.

В основе быстрого роста продолжительности жизни[29] нашего вида лежит именно эволюция нервной системы: когда она достигла определенного уровня развития и стала менять среду обитания, это, в свою очередь, привело к увеличению длительности жизни организма ее владельца. Или же, наоборот, мозг владеет телом? А так как он требует дорогостоящей энергетической валюты, то это тоже предполагает участие всего организма.

Видоспецифичные различия в организации и распределении во времени как физиологических, так и патофизиологических реакций должны кодироваться в геноме. И тем самым давать возможность клеткам поддерживать приемлемый уровень организации внутренней картины гомеостаза, а также и его взаимоотношений с постоянно меняющейся внешней средой.

Да, вероятно, в основе эволюции видов и их продолжительности жизни лежат термодинамические основы структурирования метаболических путей. В свою очередь, скорости и направления эволюционных изменений подвержены адаптивному регулированию метаболических трансформаций.

По мнению профессора Георгия Павловича Гладышева, «эволюционное развитие организмов подчиняется действию принципа стабильности вещества, который проявляется в виде общего термодинамического механизма взаимного преобразования иерархических структур живого мира»[30].

Пластичность адаптационных способностей организма – важное свойство живой материи. Используя это свойство механизмов метаболической и эпигенетической адаптации человека, можно сдвинуть продолжительность жизни в рамках возможностей на край нормального распределения этого показателя.




Конструкция продолжительности жизни человека

Нужно отодвинуться во времени от полотна эволюционного художника, чтобы оценить красоту открывшегося пейзажа.




Одна из интересных особенностей моих книг по теме старения, старости и долголетия состоит в том, что они в каком-то смысле пишут себя сами. Так и должно быть. Я даже не удивляюсь. Эти труды – мой разговор с вами у костра времени, хотя книги создаются в разных точках планеты и в различное время суток и даже днем в самолете, когда костер уж точно не развести.

Почти не вызывает сомнений, что видовая продолжительность жизни находится под жестким генетическим контролем. Вместе с тем современные научные исследования пока не нашли доказательств существования специфических генов, управляющих персональным долголетием внутри вида.

Обладая критическим мышлением, можно отметить, что механизмов прекращения жизни, как и подходов к этому обязательному переходу, неисчислимое множество. И часто это совершенно разные механизмы: от вирусной инфекции до попадания под трамвай на Патриарших прудах. Встречаются самые необычные сюжеты формирования времени жизни видов, в том числе и кончины их особей, и разнообразие здесь такое, что поражает любое воображение. Поэтому будем рассуждать о человеке.

В 1985 году Кэрол Грейдер и Элизабет Блэкберн обнаружили теломеразу, а в 1998 году с ее помощью культуру клеток «омолодили». Один из самых известных геронтологов мира Леонард Хейфлик тогда сказал: «Проницательное предположение А. М. Оловникова получило экспериментальное подтверждение». В итоге за открытие механизмов защиты хромосом, которое сделал российский ученый в 1971 году, трое американских исследователей в 2009 году получили Нобелевскую премию. И это не единичный случай, когда советские ученые, находящиеся за железным занавесом, создавали информационную конструкцию полета научной мысли, а в этот момент через полунепроницаемый эфир внимательно отбирали идеи, причем в прямом и переносном смыслах. Впрочем, мы отвлеклись.

Сначала поговорим о наших эволюционных и лабораторных двойниках: обыкновенном (Pan troglodytes) и карликовом шимпанзе, больше известным как бонобо (Pan paniscus). Я наблюдал за этими животными в Западной Африке, большую колонию видел на притоке Конго, в Камеруне, недалеко от границы с Центральноафриканской Республикой. Они там тоже немного отличаются друг от друга, но больше всего я видел черномордых. Но встречал, конечно, и обезьян со светлым лицом. Или все-таки мордой?

Я видел и горилл в природе, когда только несколько пигмеев отделяли меня от семейства этих мощных животных.

Но шимпанзе более близки к нам, именно с ними у нас был общий предок. Здесь я имею ввиду протообезьяну, которая жила на планете 5,5–6 млн лет назад. Поэтому человеку разумному следует смотреть на различия в продолжительности жизни именно в сравнении с нашими эволюционными кузенами.



И что же мы видим? Череп взрослого человека и детеныша шимпанзе имеют очень близкие формы, например выпуклый лоб и выступающий нос. Также схоже строение опорно-двигательного аппарата и мышц. Трудно отличить наши сперму и плаценту, гены и кровь. Показатели сокращения теломер схожи между двумя видами, но теломеры у шимпанзе в два раза длиннее, чем у людей. И разница в долговечности двух видов явно не связана с самим фактом их сокращения. В зоопарке шимпанзе изредка доживет до 60 лет, женщины же живут и до 100 лет, а как редчайшее исключение и до 110 лет. Но опять перед нами встает сложный вопрос: скорость сокращения длины теломер может отражать митотическое старение, но оно не является сутью старения человека, как и других сложных организмов.

Возможно, в основе разной видовой продолжительности жизни людей и шимпанзе лежат именно различия мозга? Наш мозг в три раза тяжелее, а интеллект и способность к абстрактному мышлению не имеют границ. При этом цитоархитектоника полей, проводящих пути мозга, у нас одинаковые. Удивительная загадка: почему один вид живет на ветке, а второй изменил облик всей планеты.

У шимпанзе проявляются признаки клинической старости также раньше, чем у человека: начиная с 30–35 лет. Следует сказать, что в природе приматы фактически не доживают до этого возраста и почти все гибнут, а это означает, что более преклонный возраст у них наблюдаются только в зоопарке или в лабораторных условиях. В этом и сложность: мы не можем сравнивать два вида, поместив их как в джунгли, так и в городские условия жизни современного человека.

А есть ли у наших младших братьев менопауза? И если менопаузу рассматривать как реперную точку в старении репродуктивной системы, после которой женщине в среднем остается одна треть жизни, то интересно посмотреть, есть ли такая точка у Pan troglodytes. Шимпанзе может родить последнего детеныша почти в 50 лет, но только как редкое исключение. Из доказанной продолжительности жизни этих обезьян около 60 лет (www.anage.com) следует, что у них также есть период до 1/5–1/10 жизни, когда они существуют не в фертильном состоянии. А значит, длительная жизнь в состоянии менопаузы у человека – это особенность продолжительности жизни нашего вида на данном этапе эволюции.

Теперь поговорим о старении собственно человека. Советский геронтолог Владимир Михайлович Дильман около полувека назад выдвинул гипотезу, что возрастное повышение порога чувствительности гипоталамуса, специфической структуры мозга, является регуляторным водителем ритма, определяющим закономерную последовательность онтогенеза, под которым мы подразумеваем индивидуальное развитие от рождения до смерти[31]. А возрастзависимые болезни, впрочем, как и процесс старения, являются неким побочным продуктом этой онтогенетической программы. Эта гипотеза о первичности гипоталамической регуляции была затем многократно подтверждена. В последние годы не желающие смотреть назад декларируют, что именно они открыли этот механизм. Вот как об этом пишет Джош Мителлдорф (Josh Mitteldorf): «В последние годы появилась идея, что старение контролируется теми же эпигенетическими часами, что и развитие, продолжающееся на протяжении всей жизни после того, как рост подошел к концу»[32]. Но это, конечно, не так. Открытие было сделано еще в Советском Союзе.

Возрастные нарушения неуклонно приводят к развитию таких заболеваний, как атеросклероз, диабет второго типа, ожирение и злокачественные образования. Но в старости они сочетаются также с тканевой гипоксией и высоким уровнем окислительного стресса, что создает патофизиологический букет, который приводит к неуклонному формированию более жесткой клинической конструкции немощи: саркопении или саркопеническому ожирению, старческой астении и деменции. Это, в свою очередь, также резко снижает жизнеспособность организма.

Ни у кого нет сомнений, что способность организма адаптироваться к изменению условий (отвечать типичным образом) при старении резко снижается. Это касается всех видов адаптации. Чем сложнее организм, чем выше он стоит на эволюционной лестнице, тем совершеннее его адаптационные механизмы и, соответственно, тем труднее в них вмешаться. И как бы человек ни любил простые ответы, в случае со старением все намного сложнее. Наиболее вероятно, что рядом с индивидуальными механизмами старения и есть общебиологические законы, причем последние существуют в совершенно разном оформлении. И именно их многообразие придает индивидуальность каждому виду не только по продолжительности жизни, но и особенности каждого ее этапа и того, как долго каждая живая конструкция эволюции занимает свою нишу в окружающей среде.

Сегодня выявлены два водителя ритма старения, которые участвуют в конструкции длительности жизни человека: механизм концевой недорепликации А. М. Оловникова[33] и элевационный механизм гипоталамической регуляции В. М. Дильмана[34]. Не вызывает сомнений, что есть еще ряд законов, которые прямо или косвенно влияют на длину нашей жизни. Например, интересна теория надежности биологических систем российского геронтолога профессора В. К. Кольтовера.

И именно правильные ответы на правильные вопросы открывают путь к долголетию. Все ученые сходятся во мнении, что наиболее интересен и перспективен для изучения этого пути именно наш мозг как центральный дирижер ритма старения.



«Валерий Михайлович, спасибо! Интересно, хорошо Вы пишете. Возражений по существу нет. Ну разве что несколько замечаний. Вот, например, касательно совершенно разных механизмов, «от вирусной инфекции до попадания под трамвай на Патриарших прудах». Добавить бы здесь от моего земляка киевского, Михаила Афанасьевича Булгакова, что механизмы разные, но случайными не бывают… С Владимиром Михайловичем Дильманом посчастливилось встречаться несколько раз на геронтологических конференциях. Последний раз это было в начале 90-х, в Институте старения, Балтимор, США. Мы были с ним там около недели по приглашению Дональда Ингрэма и его коллег. Участвовали в конференции, гуляли по городу, говорили о геронтологии и не только. Я и до того был адептом гипотезы первичности гипоталамической регуляции. Здесь можно было бы вспомнить и другого советского ученого, Владимира Вениаминовича Фролькиса, автора адаптационной теории старения. Между прочим, именно советские ученые впервые показали, что антиоксиданты действуют не как прямые перехватчики свободных радикалов, а через воздействие на гипоталамо-гипофизарную систему организма[35].

С искренним уважением,

Ваш геронтолог В. Кольтовер».




II. Что такое старение?

Что такое старение и наука, которая его изучает?

Сегодня тема борьбы со старением напоминает мощный информационный шторм.




Мир стареет, и мы вместе с ним, причем осознаем это, но чаще не хотим принимать. Поэтому, неожиданно сталкиваясь с уже явными признаками старости, мы растеряны и не знаем, что делать. Или все-таки ничего не делать?

Растерянность – не мой путь. Я люблю четкие конструкции мысли, но прежде, чем начать обсуждать тему старения, важно дать этому термину определение. Во всяком случае, множество споров можно унять уже на этой стадии. Но начнем мы не со старения, а с того, что такое «наука о старении». Так будет удобнее.

Старением во всем его многообразии занимается геронтология. Термин так дословно и переводится – наука о старении. Он предложен И. И. Мечниковым в далеком 1903 году в книге Etudes sur la nature humaine («Этюды о природе человека»). Термин очень хорошо прижился и не вызывает вопросов. Прошло немногим более ста лет с момента его создания, и сегодня фактически большинство научных учреждений и лабораторий мира, связанных с биологией, в той или иной мере участвуют в изучении старения или смежных тем. И каждое СМИ обязательно пишет об этом, а программы на ТВ так и пестрят громкими названиями.



Итак, если с термином «наука о старении» все более или менее понятно, то что такое само явление, которое она изучает? А вот тут-то у нас возникает очень и очень серьезная проблема. Вернее, большой клубок проблем. Я часто называю это явление «Его Величество Старение». Мне знаком огромный список определений этого термина, и только их перечисление займет много времени. Уже в момент формирования определения появляются очень интересные моменты, и обсуждение только этих полутонов и нюансов может занять несколько часов.

Например, старение – это процесс и следствие процесса неуклонно нарастающего ограничения способности к самообновлению и полноценному восстановлению утрачиваемых структур и функций, ограничивающий продолжительность жизни и ведущий к росту риска смерти и неизбежной гибели из-за угасания функций, отказа регуляторных механизмов, возникновения эндогенных (внутренних) нарушений и повышения восприимчивости к экзогенным (внешним) факторам. Или: старение – это генетически обусловленный процесс деградации структуры и функций организма, приводящий его к смерти даже в оптимальной среде обитания. Вот следующее: старение – эволюционная необходимость стабильного поддержания жизнеспособности популяции. Или: старение – совокупность всех изменений в онтогенезе, приводящих к его завершению. Вот еще одно: старение – это способ существования зрелой в своей категории материи с последующей утратой взаимосвязей и способности выполнять функции вплоть до полного их угасания. Или: старение – это процесс медленного угасания физиологических функций организма, связанный с большим количеством факторов, влияющих на него, что приводит к снижению адаптационных возможностей организма, изменениям в генетической программе, контролирующей основные системы жизнеобеспечения.

Или определение профессора Н. Н. Мушкамбарова: «Старение – процесс появления и последующего нарастания в организме возрастных изменений (отклонений параметров от их значений в период максимальной жизнеспособности)» (мнение на 2020 год)[36]. И определение ВОЗ (Доклад «Старение и здоровье», 2016): «Происходящие в организме изменения, которые являются компонентами процесса старения и влияют на него, носят комплексный характер. На биологическом уровне старение связано с постепенным аккумулированием самых разнообразных повреждений на молекулярном и клеточном уровнях. Со временем эти повреждения приводят к постепенному уменьшению физиологических резервов и к повышенному риску многочисленных болезней, а также к общему спаду индивидуальной жизнеспособности. В конечном счете это приводит к смерти»[37]. Пожалуй, этого достаточно.

И вот еще одна проблема с определением: все эти трактовки термина «старения» правильные. Причина того, что все они верны, состоит в том, что мы фактически описываем жизнь, где всегда можно найти связь чего-либо с чем-то другим, поэтому каждый берет те признаки, которые ему нравятся.

Следующая проблема с термином «старение» – эпистемологическая[38]. Правильно ли вносить сущность в определение, если мы не знаем сути механизмов старения и многое в этом вопросе определяется лишь нашим рациональным мышлением? Или нашим образованием: у физика определение старения будет одно, у математика – другое, а у врача – третье.

С одной стороны, если мы говорим о старении, то в его основе лежат именно механизмы, поэтому вроде бы они должны быть озвучены в определении. С другой стороны, они нам неизвестны, и их включение приводит к странному результату: в определение вводится то, о чем у нас нет достоверных данных. Кроме того, мы сами, указывая существенные признаки неизвестных нам до конца процессов, заводим себя в заблуждение и логический тупик. И это еще одна трудность. И мы волей-неволей переходим к следующим проблемам: что такое механизмы и какова суть старения, и почему это не одно и то же.

Даже подсчитать все гипотезы старения вряд ли удастся, можно только предположить, что их более двух сотен, а может, и трех. Да кто их считал, ведь они отличаются только полутонами и незначительными нюансами и сам процесс их умножения бесконечен. По сути, они делятся на программные и стохастические[39], но эта классификация тоже очень условна, а границы между подходами размыты. Например, увеличение количества стохастических, но обязательно возникающих повреждений ДНК в супрахиазматических ядрах гипоталамуса с возрастом ничуть не отличается от программы. Тем более эти ядра – некий «пейсмейкер»[40] онтогенеза. А сама программа развития может приводить к росту недорепараций ДНК в клетках вследствие роста оксидативного стресса и бомбардировки свободными радикалами, что ничуть не лучше стохастических повреждений. И разделения здесь нет.

С другой стороны, если хорошенько всмотреться в эти дебри, то вырисовываются очертания только двух гипотез старения: программы и стохастики. Это же можно признать методологической основой разделения самих геронтологов на два лагеря. Сами же специалисты этой сферы выстраивают сложные гипотезы, используют разные, часто очень необычные модели, рисуют красивые схемы, а люди все равно почему-то долго не живут. А возможно, и сама пассионарность[41], которую взваливают на себя геронтологи, просто закрывает им глаза на прагматическую составляющую данной науки?

На мой взгляд, основой современной геронтологии должен стать именно прагматизм. Для начала необходимо понять основную проблему этой науки на современном этапе ее развития. Ведь сегодня различные рекомендации от биогеронтологов и их сторонников, как жить дольше, почти сплошь построены лишь на косвенных доказательствах и их личных представлениях.

Сейчас, на мой взгляд, правильным является подход, когда в определении есть попытка оцифровать старение. А то, что оно представляет собой временной процесс, думаю, ни у кого не вызывает даже сомнений.

Итак, старение – это повышение риска гибели организма с увеличением его возраста. Или же: старение – снижение жизнеспособности организма с возрастом. Вероятно, что определение термина, которое устроит всех, вернее, под которым поставят подписи все геронтологи, так никогда и не появится. И следует обратить внимание, что, возможно, поиск единой терминологии не нужен. Это редкое исключение, но только в том случае если эта позиция основана на знании.



Сегодня молодой человек, который заинтересовался старением, часто сразу изучает научные статьи. Но наука о старении – это не объединение фрагментов из чужих текстов из базы PubMed по своему желанию. Это не чтение даже самых лучших статей в Nature и в Lancet. Геронтология – это получение достойного базового образования по медицинской, медико-биологической или биологической специальности, на которое наложены знания биологии старения и клинической геронтологии. А только потом чтение любых статей.

Вне зависимости от того, что такое старение и его механизмов, наука об этом явлении – это структурированное знание, нацеленное на решение конкретной практической задачи – сделать так, чтобы человек жил дольше, причем именно в состоянии здоровья.


Есть ли нестареющие животные?

Если вы не отличите 20-летнего крокодила от 30-летнего, это не значит, что они одинаковые. Это лишь означает, что вы не видите разницы.




Интересный факт: когда я готовил эту самую главу, то выложил ее проект на свою страницу в социальную сеть[42]. И буквально за сутки под ней было около 300 комментариев, что показывает, что тема не просто интересная, а очень и очень занимательная.

Человек любит простые ответы на самые сложные вопросы. Даже временное оформление своей жизни в части механизмов он пытается найти у других видов – совсем у иных, думая, что так можно решить эту проблему. Просто и со вкусом. А факт, что многократные различия в продолжительности жизни во всем животном мире видны даже невооруженным глазом у самых близких видов, как бы всем очевиден. И основанием для такого подхода является наше рациональное мышление. И оно не плохое и не хорошее, оно просто такое, какое есть, и с ним часто бывают проблемы при использовании профессионального подхода. Так, есть наблюдения, когда совершенно разные виды, например птицы и рыбы, в абсолютно различной среде живут одинаково долго. И что нам это дает?

Часто при переносе данных с выбранных животных-моделей на другой вид происходит множество искажений и нерациональных выводов, затем печатаются статьи и получаются гранты. И снова берутся дрожжи, кольчатые черви, потом опять делаются выводы. При этом часто настолько видна подгонка фактов, что хочется спросить: «А стоило ли вообще проводить эксперименты?» Можно ведь было просто нам сказать: «Я думаю вот так-то».



Не вызывает никаких сомнений, что наше время принадлежит уже не бумаге или телевидению, а именно Интернету. И тут можно найти самое стихийное нагромождение фактов, затем поверхностную их интерпретацию, которые уводят мысль даже образованного слушателя в лабиринты цитирования чужих статей, переведенных Google Translate. Да, сегодня доступность информации в Сети создала уникальную ситуацию в знании о старении. Прочитав несколько статей, многие молодые люди получили формальный повод считать себя компетентными в такой сложной теме. Эта же крайне шаткая ступень воспринимается ими как люк броневика на Площади Революции, с которого они высказывают собственное мнение по самым сложным вопросам науки о старении. Часто для написания таких рассказов и сказок «как жить дольше» используют подход, что на самом-то деле все очень просто. И вот тому газетный пример: «Но живет на свете зверек – это голый землекоп, физиологические особенности которого приводят в изумление геронтологов. Этот грызун отличается исключительно высокой для грызунов продолжительностью жизни. Эти зверьки к старости не бывают физически слабыми или малоподвижными, они не увядают со временем. У голых землекопов никогда не возникает раковых заболеваний, инсультов, инфарктов, диабета и других болезней. А их организм совсем не увядает со временем»[43].

И как вам такое? Странно, что такой зверь вообще умирает. А может и не умирает вовсе? И не хочется ли тут сразу все бросить и бежать изучать только этого дивного и зверька? Фактически единственного. Да, для создания интереса к животному именно как модели для изучения старения подчеркивают удивительные свойства этого вида. Об этом тоже можно говорить долго, но только если не видеть, что природа создает и не такие удивительные конструкции.

Теперь поговорим об уникальности долголетия этого животного. На основании чего же это заявляют? Вот: «Сообщаем о новом рекорде для самого долгоживущего в мире грызуна – самца голого землекопа (Heterocephalus glaber). Когда его поймали в Кении в июле/августе 1974 года, ему был 1 год. Это животное умерло в апреле 2002 года, что свидетельствует о том, что оно прожило более 28 лет. Таким образом, продолжительность жизни этой особи превзошла предыдущий рекорд долголетия для грызунов, который принадлежал дикобразу (Hystrix brachyura), 27 лет и 4 месяца»[44].

Итак, конкретного голого землекопа поймали, перенесли в искусственные условия и сказали: «Вот продолжительность жизни этого вида». Но все не так, ведь это продолжительность жизни в искусственных условиях.

Однако с этой зверушкой не все так просто, и тут хитрость в интригах, причем все они от исследователей, а не от грызуна. Во-первых, когда землекопа сравнивают с мышкой, которая живет лишь пару лет, тем самым подсказывают вашему мозгу уникальную и вызывающую удивление разницу. Нужно сказать, что в семействе грызунов есть множество видов с продолжительностью жизни 5, 10, 15 лет, и я даже слышал о канадском животном, которое живет 25 лет. Например, показано, что палестинская голая крыса, именно так в переводе с английского звучит название этого животного (Spalax ehrenbergi), может прожить 20,2 года. Поэтому говорить об уникальности землекопа могут только несведущие люди. Да, зверушка интересна многим, но уникальной продолжительностью жизни в естественных условиях она не обладает.

Кроме того, как бы предполагается, что все представители вида «голый землекоп» уже прожили эти самые 30 лет, хотя бы и в лаборатории. Но это только предельный показатель продолжительности жизни рекордсмена в искусственных условиях, а большинство животных в колониях ученых сегодня именно молодого возраста. В сравнении с человеком эти животные, которым по 5–7 лет, вообще юные.

Хотя, как я полагаю, ученые будут и далее подкидывать цифры в топку идеи, что землекоп – уникальное животное, и находить факты, что он живет 35, потом 40 лет, но тут нет ничего необычного. Кроме того, важно понимать, что в природе не только землекопы, но и все другие животные погибают гораздо быстрее, чем в лабораторных условиях, причем в основном от внешних причин. И, скорее всего, эти млекопитающие, которые смогут прожить дольше в искусственной среде, в природе погибнут намного раньше от недостатка пищи, вирусных инфекций, драк или нападения хищников.

Поэтому анализ этого вида в неестественных для него условиях жизни ничего нам не дает. Это как с нашим лабораторным двойником, шимпанзе: он явно в условиях зоопарка и лабораторий может прожить намного дольше, чем в природе. И разве это надежный вывод, если мы берем животных, все равно кого, пусть и голого землекопа, затем помещаем в искусственные условия, и говорим: «Смотрите, они не стареют»? Мы просто убрали фактор давления среды.



Кроме того, создается впечатление, что есть какие-то масштабные эксперименты с большими колониями голых землекопов, но взяв одну из статей, вижу, что в испытание включены две размножающиеся самки 7 лет и десять не размножающихся самок и самцов того же возраста[45]. Животных заразили вирусом герпеса, и все они погибли очень быстро.

На момент написания книги в базе PubMed 857 ссылок по запросу Heterocephalus glaber и 2221 по Naked mole-rat[46]. По поисковому запросу «долголетие голого землекопа» 911 ссылок. В РИНЦ тоже 450 публикаций посвящены этому животному. Открываем одну из них[47], где сказано, что голые землекопы (Heterocephalus glaber) в отличие от других млекопитающих не соответствуют закону Гомпертца о возрастной смертности (у взрослых животных не наблюдается увеличения возрастной смертности). Смотрим материал: девять самцов голых землекопов в возрасте 2–5 лет. Название статьи «Окно в чрезвычайное долголетие; циркулирующий метаболический признак голого землекопа, млекопитающего с пренебрежимым старением».

Следующий интересный аспект – смертность любых видов в природе: если она не повышается с возрастом, то может быть как одинаково низкой, так и равномерно высокой. А длительность жизни может составлять целые столетия или пару дней. Но старение, отражением которого является рост вероятности смерти с возрастом, отсутствует. Также существуют виды с так называемым негативным старением. У них после достижения зрелости риск смерти с возрастом может даже снижаться.

По признаку «пренебрежимое старение» в базе AnAge[48] указаны 7 видов: европейский протей (102 года), американская болотная черепаха (77 лет), восточная коробчатая черепаха (138 лет), алеутский морской окунь (205 лет), красный морской еж (200 лет), океанический венус (507 лет), сосна остистая межгорная (5062 года). Однако это очень сомнительно, так как смерть от внешних причин ничуть не лучше старения. И что имеют в виду составители базы, когда указывают, что «найдено семь нестареющих видов», непонятно.

Можно еще долго обсуждать нестареющих животных и то, во что наш мозг превращает слово «нестарение», причем в каждой отдельной голове слушателя, но тема книги четко противоположна – она о долголетии совсем другого вида.

Таким образом, «нестареющие» или «пренебрежимо стареющие» животные – это не более чем виды с определенной кривой смертности, когда этот показатель не зависит от возраста. При этом жизнь таких особей может быть не только очень продолжительной или длиннее, чем у других видов, но и короткой. А реально нестареющих животных нет. Природе просто все равно, как особи и их время жизни будут участвовать в эволюции. Она занята тем, что придумывает все новые и новые игры.



«Пренебрежимое старение» – это же очень и очень приятный мне термин с большим грузом положительных эмоций, точно про меня», – вот такое письмо я получил от женщины, которая не хочет стареть. Да, но для врача-гериатра это звучит задорно и забавно, но не более. Людям нужны положительные эмоции, ученые же хорошо это понимают и играют на этом. А по сути, если такому якобы «нестареющему» организму дать нагрузку, например заставить бежать, посмотреть на время заживления раны, сроки выздоровления от инфекционных болезней, то всегда можно разделить животных на молодых и старых.

Это отражает явную проблему в самих исследованиях на модельных животных, когда в работу закладывается системная ошибка мышления самого человека, сформулированная на другом виде, с иной продолжительностью жизни, со сбитой эволюцией механизмов продолжительности жизни, а поэтому и другими механизмами старения.


Стареют ли половые клетки?

В науке о старении только часть знаний. Остальное занимает вера. И тут важны именно их пропорции.




Временами говорят, что, несмотря на то, что человек стареет, у него есть зародышевая линия, которая не стареет и передается из поколения в поколение. Такое можно иногда услышать и от биологов, причем даже с очень узнаваемыми именами. Однако давайте разбираться, как в организме могут быть клетки, хоть и половые, которые не стареют. Немецкий эволюционист Август Вейсман создал теорию, согласно которой наследственные признаки сохраняются и передаются из поколения в поколение через нестареющую зародышевую плазму[49]. Он говорил, что у многоклеточных организмов полный объем зародышевой плазмы получают только половые клетки. Согласно взглядам ученого она находится в хроматине ядра клетки. А роль самих организмов состоит лишь в том, чтобы обеспечить ее передачу потомкам. Вроде бы все четко и понятно.

Итак, половые клетки человека называются ооцитами и сперматозоидами. И тут нужно сказать, что в мужском и женском организме в этом отношении все происходит по-разному. После рождения девочки ооциты не образуются, их популяция достигает количественного пика к 5-месячному возрасту эмбриона. Затем начинается систематическое падение их численности, и к рождению остается только около 1 млн клеток. Но процесс потери ооцитов не останавливается, он продолжается, и к половой зрелости девушка подойдет с 400 тыс. ооцитов. А к завершению репродуктивного периода их останется в организме лишь около тысячи. Фактически это ноль. Для объяснения такого значимого процесса существует гипотеза нехватки ростовых факторов для их выживания и версия удаления ошибок в ходе кроссинговера[50], чтобы их не было возможно передать следующему поколению. Не исключено, что гибели могут избежать только ооциты с достаточно высокой плотностью рецепторов к ростовым факторам. И вот различие: у мужчины сперматогенез, или образование половых клеток, происходит в течение всей его жизни, а процесс, подобный потере ооцитов, просто отсутствует.

Теория Харриса и Кэрол Бернстайнов гласит, что бессмертие половых клеток обеспечивается репарацией всех накопившихся повреждений ДНК в процессе мейоза[51]. Мейоз – это последнее двукратное деление с уменьшением хромосом в два раза. Он возможен только в клетках с парным, или четным, количеством хромосом, и состоит из двух фаз: редукционной и эвакуационной.

Первому делению мейоза предшествует очень длительная профаза: если в мужском гаметогенезе она продолжается 30 дней, то в женском организме длится десятки лет. В это время гомологичные хромосомы сближаются друг с другом и в таком состоянии пребывают почти все время, то есть в профазе первого деления мейоза хромосомы удваиваются. При этом резко активируются ферменты, разрезающие и сшивающие нити ДНК.

В яйцеклетке второе мейотическое деление (на стадии ооцита II – развития женской половой клетки) не может происходить самостоятельно без помощи сперматозоида, так как клетка потеряла свои центриоли, специальные тельца, участвующие в делении. Поэтому требуется обязательное оплодотворение, чтобы сперматозоид привнес свои центриоли. В результате этого происходит второе деление мейоза и образуется зигота.

В мейозе гомологичные хромосомы конъюгируют друг с другом и вступают в кроссинговер. Такая необходимость увеличивает генетическую вариабельность вида. Действительно, «папины» и «мамины» наследственные признаки, до сих пор распределенные в каждой паре гомологичных хромосом, после кроссинговера оказываются перемешанными. Этот процесс напоминает репарацию генов, при которой, вырезая поврежденные участки, нужно разрывать и сшивать нити ДНК. То есть одновременно с кроссинговером, вероятно, осуществляется и суперрепарация генома. Если же что-то не получилось, как должно, то в клетке срабатывают датчики контроля состояния собственной ДНК и начинается процесс самоубийства, или, другими словами, апоптоза.

Первое деление заканчивается расхождением гомологичных хромосом по двум дочерним клеткам. Второе проходит быстро, без удвоения ДНК, и приводит к расхождению хроматид каждой хромосомы по двум дочерним клеткам, в результате чего последние оказываются гаплоидными, то есть содержащими одинарный набор хромосом.

В процессе мейоза получается четыре итоговые клетки: одна гаплоидная и три редукционных тельца. Значение этого процесса в том, что у организмов, размножающихся половым путем, автоматически предотвращается удвоение числа хромосом при произведении потомства. Мейоз создает возможность для возникновения новых генетических комбинаций и ограничивает размножение путем внутривидового скрещивания.

Процессы, которые восстанавливают состояние генома, конъюгация гомологичных хромосом, кроссинговер или что-то другое и пока неизвестное, могут быть полезны для запуска механизмов «долгой жизни», и именно здесь нужны модельные опыты на животных.

Самый известный в мире российский биогеронтолог А. М. Оловников ответил на мой вопрос к нему, стареет ли половая клетка, так: «Да, стареет. Вот что известно из разных работ, например по теломерам. Твердо установлено, что теломеры в сперматозоидах пожилого мужчины длиннее, чем у молодого[52]. Это вызвано «дисбалансом» белков (теломеразы и ряда других факторов), следящих за длиной теломер. Вероятная причина скрывается не внутри половой клетки (так как сопутствующих этому мутаций не было обнаружено), а заключена в среде стареющего носителя этих половых клеток. Поэтому есть основания заключить, что старение пожилого организма ведет к этому дисбалансу эпигенетически, то есть через различные модификации (ацетилирование гистонов, метилирование ДНК и тому подобное). Детали еще предстоит уточнять, но принципиальный факт изменений в сперматозоидах с возрастом (даже структурных изменениях, поскольку теломеры – это структуры) установлен».

Таким образом, на вопрос, стареют ли половые клетки, стоит ответить четко: «Да». И это означает, что нестареющих клеток в организме просто нет. Выяснение механизмов суперрепарации ДНК, которая происходит во время мейоза, возможно, решит часть проблем старения человека.



Интересная связь может быть между ростом продолжительности жизни человека как вида и более поздним зачатием. Давайте поразмышляем: сегодня среди мужчин зрелого возраста (50–55 лет) заметна тенденция рожать детей во втором или третьем браке. И женщины сейчас чаще производят ребенка на свет в более взрослом состоянии, чем еще полвека назад. Сегодня, когда давление среды в виде голода и особо опасных инфекций фактически равно нулю, это дает возможность самым здоровым из людей в возрасте, а таких очень много, завести здоровое потомство. При этом длина теломер сперматозоидов у мужчин в возрасте, как мы знаем, больше, чем у более молодых. Если это свойство более длинных защитных колпачков (а это структурное образование с временными задачами) передастся их потомству, то мы должны увидеть много людей, которые живут дольше.


Почему загадочная история Бенджамина Баттона невозможна?

Для понимания механизмов старения очень важно уметь не только слушать, но и слышать природу человека. Именно оно даст ключ к активному и здоровому долголетию.




Если, как считают сегодня геронтологи, в организме стареют все клетки, включая половые, то как тогда всегда рождается организм с нулевым возрастом и почему история, когда человек появляется на свет старым, просто невозможна. Возьмем как пример фильм 2008 года «Загадочная история Бенджамина Баттона»: главный герой родился стариком и проживает жизнь в обратном порядке. Удивительная история. Чистый Голливуд.

Так почему мы не рождаемся хоть на каплю старыми даже в том случае, если наш отец уже пожилой? И почему, когда у человека стареют все клетки, даже от самых старых родителей рождается младенец без малейших признаков возрастных изменений? И, таким образом, несмотря на возможные генетические болезни, которые могут возникнуть при рождении от «старых» родителей, он всегда рождается только с предсказуемо обнуленным возрастом.

Выдающийся геронтолог, один из основателей секции геронтологии МОИП при МГУ им. М. В. Ломоносова, Жорес Медведев опубликовал в 1981 году работу On the immortality of the germ line: genetic and biochemical mechanisms. A review (О бессмертии зародышевой линии: генетические и биохимические механизмы. Обзор)[53]. В этой статье рассматриваются механизмы «бессмертия» половых клеток, которые сводятся в основном к существованию целого ряда препятствий, фактически большого барьерного рифа, не позволяющего потомству появиться из «старых» половых клеток. Поэтому дети всегда и рождаются только с нулевым возрастом, то есть с запущенным с нуля механизмом старения.

Давайте разберемся. Для передачи генетической информации от поколения к поколению существуют специальные эмбриональные клетки. Они отделяются от прочих на достаточно ранних стадиях развития плода до формирования половых желез, куда затем и мигрируют. Из них и образуются гаметы, больше известные нам как сперматозоиды и яйцеклетки.

Но эти клетки должны сначала созреть. Это называют гаметогенезом, термином, обозначающим сумму процессов, которые приводят к созреванию половых клеток. И если яйцеклетки образуются уже в эмбриогенезе и затем находятся только в профазе I мейоза, то процесс сперматогенеза не останавливается в течение всей жизни мужчины.

У видов, для которых характерен жизненный цикл с гаметической редукцией, мейоз тесно связан с гаметогенезом, однако нельзя говорить о полной идентичности этих процессов. Так, зрелый сперматозоид, готовый к оплодотворению, формируется лишь по завершении мейоза, а ооцит созревает до его окончания. Более того, слияние гамет происходит до завершения мейоза в ооците.

Основой для успешного гаметогенеза служит мейоз, или редукционное деление клетки с уменьшением числа хромосом вдвое. Это основное условие для полового размножения и одновременно сохранения числа хромосом. В результате получаются гаплоидные гаметы, и только слияние ооцита и сперматозоида восстанавливает число хромосом до диплоидного в зиготе. Последующее деление клеток происходит только митотическим путем, что позволяет поддерживать обязательную диплоидность.

Гипотез старения, связанных с мейозом тем или иным образом, довольно много. Именно в этом процессе можно найти ответ на вопрос, почему мы рождаемся молодыми. Но не только в нем.



Заведующий сектором эволюционной цитогеронтологии биологического факультета МГУ им. М. В. Ломоносова Александр Николаевич Хохлов сказал мне, что существует множество механизмов, которые обеспечивают то, что из ооцитов и сперматозоидов выбираются самые соответствующие требованиям «ювенильности зародышевой плазмы». Ведь по существу любой живой организм предназначен для эффективного сохранения содержащегося в нем генетического материала с последующим распространением своих копий в окружающей среде. Тут стоят две важные задачи, причем разделить их сложно. Поэтому в процессе эволюции человека механизмы для выполнения этих целей отточились до совершенства, как, впрочем, и других видов на планете. Именно поэтому репликация ДНК, несущей возрастные повреждения, во многих случаях становится невозможной.

При сперматогенезе «сбрасываются» почти все имеющиеся повреждения, а процесс оплодотворения происходит таким образом, что даже у минимально дефектных сперматозоидов нет шансов на успех. В оогенезе происходит так же, хотя эти слова тут не очень уместны и говорят только об удалении любых ооцитов с «испорченным» геномом. Для этого существует механизм атрезии или гибели большей части фолликулов[54] до окончания их роста. Ей подвергаются фолликулы либо с генетически неполноценными ооцитами, либо с теми, у которых нарушена последовательность прохождения профазы мейоза. В яичниках женщины много больших фолликулов погибает и не достигает овуляции. Также созревшая яйцеклетка очень быстро перезревает и уже через несколько часов теряет способность к оплодотворению. Возможно, что именно постоянная гибель ооцитов в эмбриогенезе и на протяжении жизни вплоть до самого репродуктивного старения и есть основное средство отбора «на ювенильность».

В процессе гаметогенеза и раннего эмбрионального развития происходит полная реконструкция ядерного аппарата транскрипции. Если «проблемное» оплодотворение все же случилось, то развитие прекращается и происходит лизис образовавшейся структуры. При возникновении зиготы из половых клеток даже с минимальными аномалиями нарушается процесс эмбрионального развития или появляется нежизнеспособное потомство[55].

Интересный факт: поздней осенью 2020 года родилась девочка из замороженного эмбриона, и это не первый раз, когда подобное случилось. Но вот то, что эмбрион хранился 27 лет, просто удивительно, так как именно это произошло впервые. Как объяснили эмбриологи, при экстракорпоральном оплодотворении (ЭКО) полученный эмбрион можно заморозить, хранить, а использовать намного позже. И в этом случае, хотя и прошло почти три десятка лет, ребенок все равно родился с обнуленным возрастом. Никаких признаков 27 лет календарного времени хранения не осталось. Поэтому этот метод можно использовать для передачи неизмененной генетической информации человека через века и даже тысячелетия.

Геронтологи должны более подробно изучить мейоз. Именно в нем видны механизмы суперрепарации ДНК, а это важная тема в вопросе долголетия человека.




Синдромы ускоренного старения

Все люди стареют с разной скоростью. И полезно посмотреть на те случаи, когда человек стареет очень быстро или мгновенно.




Если человек и все его клетки стареют, но ребенок всегда рождается с нулевым возрастом и обнуленным «счетчиком» биологического времени, то не может быть такого, чтобы природа не позволила ему сломаться. Ведь должен же быть при всем многообразии ее узоров и такой вариант!



Да, и он есть. К нему относят гетерогенную когорту больных прогерий. Это крайне редкая и одновременно неоднородная группа синдромов ускоренного старения. К ней относятся аутосомно-доминантные заболевания, синдром Хатчинсона – Гилфорда (или Гетчинсона – Гилфорда), или детская прогерия. Пару лет назад в мире было лишь 156 случаев этой болезни (официально подтвержденных). К подобным заболеваниям также относят синдром Вернера, или прогерию взрослых.

Пик интереса к данным патологиям был во всем мире в конце 1980-х. Чтобы вы почувствовали редкость подобных заболеваний, приведу следующий пример: когда я учился в аспирантуре АМН СССР, осенью 1991 года тоже решил выяснить, сколько пациентов с прогериями в нашей стране. И для этого я просмотрел все истории болезней, конечно, только главный лист, в архиве медико-генетического научного центра. Естественно, тогда архивов в виде компьютерных баз еще не было. И только на такой просмотр пыльных документов я затратил три полных дня. И как вы думаете, сколько я нашел случаев? Только одного пациента с синдромом Вернера. И это в стране, где было 296 млн человек.

Синдром Вернера, или прогерия взрослых – это очень редкое аутосомно-рецессивное заболевание. Сегодня создан международный банк данных этой патологии, который предоставляет собой центральное хранилище материалов в Вашингтоне. У таких людей наблюдается ускоренное развитие возрастзависимых заболеваний, при этом мы видим все типичные клинические признаки поздней старости: тяжелую гипертоническую болезнь, различные клинические формы атеросклероза, остеопороз, катаракту и гипогонадизм[56]. Такие люди седеют, а лицо быстро покрывается морщинами. Пациенты с взрослой формой прогерии умирают от острого инфаркта миокарда или злокачественных новообразований, и это происходит заметно раньше, чем у прочих людей.
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Пациенты с синдромом Хатчинсона – Гилфорда – это совсем другая история. Такие дети внешне резко отличаются от здоровых. Они имеют очень характерный облик: большие глаза, заостренный нос и маленькую нижнюю челюсть. Ребенок перестает расти и очень резко отстает от своих сверстников по весу.

Причина детской прогерии – мутация в гене LMNA. Ген отвечает за синтез белка преламина А. Это соединение участвует в формировании внутренней оболочки ядра клетки. Если в LMNA появляется дефект, то вместо преламина А формируется его поврежденный аналог, называемый прогерином. Он не способен стать частью оболочки ядра, что ослабляет ее, и она в результате не может оказать ядру необходимую структурную поддержку, из-за чего клетки теряют способность нормально делиться. Если взять фибробласты[57] кожи больных с прогериями, то вместо 50 у молодого человека (так называемый предел Л. Хейфлика), клетки пациентов сделают до 12 делений.

Важно отметить, что при этом заболевании наблюдается аномальное укорочение концевых участков хромосом, которые защищают гены от повреждений, вызываемое концевой недорепликацией. Теломеры, колпачки, не несущие никакой важной информации, были открыты еще в 1930-х годах. Они образуются из специализированной линейной ДНК со специфическими повторами, которые состоят у человека из шести нуклеотидов TTAGGG и вместе с белками составляют единый нуклеопротеидный комплекс.

При старении теломеры человека, как и прочих видов, становятся все короче при каждом делении. Естественно, этот процесс не может продолжаться бесконечно. В какой-то момент они становятся слишком короткими, чтобы эффективно защищать ДНК от повреждений. Гипотезу концевой недорепликации при старении выдвинул Алексей Матвеевич Оловников, выдающийся российский геронтолог в 1971–1972 годах.

Вывод о теломерном механизме ограничения числа делений клетки в 1998 году подтвердили американские ученые, преодолевшие предел Хейфлика методом активации теломеразы. Оказалось, что улучшить состояние клеток с мутацией LMNA можно и после такого воздействия, причем это повлияло даже на различные маркеры клеточного старения.

Конечно, старение человека устроено сложнее, чем механизмы истинных прогерий. Наверное, все, что растянуто во времени, имеет более сложную организацию по сравнению с более короткими процессами. Тут имеют место стохастические повреждения макро- и микромолекулярных структур, недорепарация ДНК, заданное в онтогенезе изменение профиля работы генов, их эпигенетического профиля, уменьшения пула стволовых и накопление сенесцентных клеток, воспаление, гипоксический ответ и гормональная недостаточность. И все это образует клубок, который мы почему-то называем одним словом «старение».

Под моделью для исследования этого вопроса часто подразумевают возрастзависимые заболевания, которые тесно связаны с механизмами старением. К ним можно отнести атеросклероз, болезни Альцгеймера и Паркинсона, диабет второго типа, онкологические образования, остеопороз, старческую саркопению и саркопеническое ожирение и даже COVID-19.



В увеличении продолжительности жизни пациентов с прогериями уже есть успехи. Если еще 30 лет назад людей с синдромом Вернера доживали только до 40–45 лет, то сегодня их средняя продолжительность жизни около 55 лет. Но отмечены единичные случаи дожития и до возраста старше 60 лет. В детской прогерии также отмечен рост продолжительности жизни – например, один пациент прожил 26 лет при средней продолжительности жизни таких людей лишь 12–13 лет.

Среди больных детской прогерией есть даже известные люди, которыми они успели стать, несмотря на то, что длительность их жизни составляет только около 15–20 % от периода существования обычного человека. В 2013 году был снят документальный фильм о пациенте с детской прогерией «Жизнь с точки зрения Сэма». Герой картины Сэм Бернс (1996–2014) так прокомментировал этот фильм: «Я показываю вам свою жизнь не для того, чтобы вы жалели меня. Вам не нужно меня жалеть, потому что я лишь хочу, чтобы вы узнали меня поближе, узнали о моей жизни». Да, проблема этих людей именно в том, что путешествие, которое подарила им природа, оказалось слишком коротким. Они фактически не успевают выйти на тропу жизни.

Но прогресс продолжается, и 20 ноября 2020 года появилась новость, что Управление по санитарному надзору за качеством пищевых продуктов и медикаментов США (FDA) одобрило лонафарниб («Зокинви») для лечения детской прогерии[58]. Это ингибитор фарнезилтрансферазы, которая предотвращает накопление прогерина. Эффективность препарата подтверждена на 62 пациентах, что очень много для такого крайне редкого синдрома. У каждого такого больного наблюдалось повышение массы тела, улучшение состояния костной ткани и артерий.

Так как многие патологические изменения у людей с прогериями сходны с процессами, происходящими в организме человека при нормальном старении, то эти синдромы необходимо изучать и далее. Но без радостных обещаний, к которым был склонен мир еще 30–40 лет назад, и многообещающих предсказаний. Все в нашем организме устроено так, что старение встроено в каждый физиологический механизм человека.



Итак, прогерии – это клинические модели для изучения механизмов нормального старения. Слово «нормальное» тут использовано довольно условно. Вероятно, процессы старения нельзя отделить от патологических. И логика такова, что они слиты в единой патофизиологической картине.


Четыре дополнительных критерия старения

Может быть, суть старения в том, что оно даруется только живущим?




Разбуди любого настоящего геронтолога ночью, и он несколько часов подряд увлеченно будет рассказывать о феномене старения. Уже проверяли много раз. Но в результате специалист упомянет, если, конечно, он все-таки настоящий геронтолог, что чем больше знает об этом феномене, чем больше его изучает, тем меньше понимает сущностные механизмы этого процесса. В этом и состоит отличие тех, кто давно погружен в эту тему, от новых гостей. Последним всегда все ясно.

А ведь людям нужны простые ответы, поэтому слушать ученых, которые говорят все сложно (а тут еще сложнее, чем обычно), не хотят. Так что попадают именно на новичков в этой области, которые только своей святой простотой зарождают в слушателях положительные эмоции.

Многие попытки умножить знание о старении человека, вне зависимости новичка или мэтра, подспудно и неосознанно исходят именно из эмоционально-описательного подхода, который заключен в конструкции мозга самого человека. Субъект и объект процесса изучения один и тот же. Человек исследует сам себя. И не просто себя, а временное оформление своего существования. При этом пытается найти причины старения внутри тела, разбирая его на составные части, которые выглядят логично только в мышлении человека, хотя старение именно как явление всегда системно и проявляется только на уровне целостного организма.

Классик геронтологии Б. Стрелер (1925–2001) перечислил четыре основные характеристики старения (их можно назвать критериями Стрелера): разрушительность, эндогенность, постепенность и универсальность[59].



Они понятны и ясны. Возможно, что пояснения требует только «эндогенность», которая обозначает, что старение возникнет даже в самых исключительных случаях, наиболее благоприятных условиях и при лучшем стечении обстоятельств.

Мы все понимаем, что механизмы старения и формирования возрастзависимых болезней одни и те же. Но нам это пока ничего не дает. А вот то, что эти болезни становятся все моложе, несомненно, представляет значительный интерес. Значит, механизм и его составляющие сегодня работают на снижение возраста клинических проявлений старости. Поэтому и механизмы старения могут работать, не только сокращая время жизни, но и удлиняя ее. Это как лифт, который ездит и вниз, и вверх.

У старения нет начала. Обычно люди обнаруживают его признаки в разное время. Мужчины чаще отмечают это по снижению той или иной функции. Женщины – по внешнему виду. Но если мы спустимся по временной лестнице, сначала ко времени полового созревания, затем к рождению или даже зачатию, то и там не найдем точки отсчета для процесса старения. Это позволяет сделать предположение, что механизмы снижения жизнеспособности, которые могут быть самими разными, заложены в структуру нашей материи. Причем на всех уровнях организации нашего вида, от молекул до социума. «…Значительная часть генома высших эукариот играет существенную роль в поддержании консервативности и фиксировании структурной организации протяженных участков хроматина, а также в обеспечении вариабельности, эволюционной пластичности и гетерогенности геномов, вплоть до определения генетической разнородности соматических клеток организма. С горячими точками разрывов и рекомбинации бывают ассоциированы теломерные повторы. Теломерные повторы на концах хромосом и транскрибируемая с них РНК принимают участие в регуляции и структурировании прилегающих областей генома. Можно предположить, что внутренние теломерные повторы могут участвовать в регуляции экспрессии геномных локусов»[60]. Именно потому, что начала у процессов старения нет, не существует и нижней границы у возрастассоциированных патологий, например диабета второго типа, атеросклероза и его клинических форм и болезни Альцгеймера.

Принцип домино. Процессы старения, вернее то, что мы так обозначаем, начинаются на молекулярных уровнях, в большинстве своем имеют онтогенетический характер, который только на определенной стадии развития процессов создают деструктивные условия, способствуют развитию возрастзависимых патологий, приводят к изменению длительности жизни, как и ее здоровой части. То, что Стрелер обозначил как эндогенность, по сути, – многоуровневое начало отсчета конечности материи при ее формировании. Изменения происходят в молекулах и органеллах в разных клетках организма и лишь потом на более высоких уровнях тканей и органов. А затем мы видим их невооруженным глазом, хотя процессы идут уже давно. Этот же принцип обозначает, что повернуть старение вспять невозможно, есть только способ замедлить падение костяшек.

Взаимное ускорение. Все процессы и механизмы старения взаимно ускоряют друг друга, что особенно хорошо видно, когда сформировалась клиническая картина старости. Например, диабет второго типа, достигший своего пика, – это всегда сердечно-сосудистая патология. А она уже включает гипоксию тканей, которая, в свою очередь, влияет на клинически формы других болезней, при этом и сам диабет через ухудшение кровоснабжения мозга участвует в формировании нейродегенерации. А та ухудшает течение прочих болезней, и так до бесконечности. Из этого же принципа следует, что умозаключение Стрелера о постепенности процесса неверно. Наоборот, действуя однонаправленно с формирующимися болезнями и патологическими синдромами, он может ускоряться. Но и это не все. Эти заболевания могут соединяться с болезнями, которые не являются возрастзависимыми, и резко снижать жизнеспособность. Итак, из этого последнего критерия, который противоречит постепенности, следует, что процесс старения протекает неравномерно, как ускоряясь, так и замедляясь.

Дело в том, что далеко не все эти болезни зависят от возраста, ведь в нашей жизни много экзогенных причин ухудшения состояния, например травмы и инфекции. При этом они заметнее и резче снижают жизнеспособность, чем старение. И этих причин довольно много, а эволюции в принципе все равно, каким образом организм уйдет из природы. А что будет механизмом исполнения приказа – старение или случайная болезнь – ей без разницы. Главное – снижение жизнеспособности на определенном участке времени. Ее задача – сделать только это условие обязательным.

Но тут интересна следующая особенность: фактор вроде бы чисто внешних заболеваний также тесно связан с возрастом. Течение их, например переломы или пневмония, вызванная коронавирусом, проходят труднее у людей пожилого и старческого возраста. И причина этого уже не только в том, что они имеют возрастзависимые заболевания, но и в том, что все процессы старения развиваются на «высоких скоростях».

Конструкции механизмов адаптации и гомеостаза у разных видов не просто разные, а совершенно различные, как и среды, в которых они обитают. Модельных животных часто изучать намного проще просто в силу более короткой продолжительности жизни, и мы можем получить больший сдвиг этого показателя при меньших затратах (финансовых, структурных и временных) и при очень широком спектре воздействия. Но мы не в силах перенести данные таких опытов на человека.

Таким образом, чем проще модель, тем легче изменить продолжительность ее существования и тем шире спектр результативного воздействия на время ее жизни. Другими словами, если хотите получить заведомо положительный результат, возьмите простую модель, что-то типа дрожжей или бактерий. И наконец, такие опыты имеют меньше практического смысла для других видов, тем более для человека.

При всей привлекательности рисуемых в воображении попыток перенести результаты с якобы пренебрежимо стареющих животных, которые, однако, живут намного меньше человека, на наш вид невозможно. У различных млекопитающих нет идентичных механизмов адаптации.



Небольшое отступление. Я как-то задал вопрос очень грамотной публике, стареют ли вирусы, и получил массу ответов. Среди присутствующих было много врачей, в том числе выдающихся геронтологов, и людей, внимательно наблюдающих за темой старения. Но одновременно этот вопрос был не о вирусах, а о нашем мозге и ловушках мышления. Итак, все сделанные мне замечания и данные ответы были очень разумными, для этого нужен разум человека и его знания. Пустяк, но довольно важный. Многие обращали взоры к имеющемуся определению старения (это снижение жизнеспособности), а раз вирус не живой, то и такому процессу не подвержен. И это означает, что это определение управляет темой в нашем разуме. Также все ответившие задумывались о частных признаках, например говорили, что у вируса нет метаболизма или деления, приводили пример неживой природы. Значит, когда я говорю, что старение – это механизмы и они могут быть разными в рамках живой природы, встроенными в саму форму изучаемой жизни, например дрожжей и мух, крыс и людей, то это именно так. И отсюда вывод, что временное оформление жизни нужно изучать в рамках только того вида, который нас интересует. И я говорю о человеке.

Нам же важно понять, что нет сущностных отличий механизмов старения, формирования возрастассоциированных патологий и долголетия. Это один и тот же механизм, зависящий от многих факторов и условий внешней среды.


Что такое механизмы и суть старения?

Механизмов старения в виде шестеренок и червячных пар просто не может существовать. Да и само слово «механизмы» тут добавил разум самого человека.




Рассуждая о старении как о процессе, мы не можем обойти разговор о конкретных механизмах. Что это такое? Как их найти? Какие из них являются основными, а какие вторичными? Какие из них самые важные? И что здесь представляет особое значение?

Да, механизм старения – это центральная нерешенная проблема науки о человеке и его долголетии. Тут обычно принято спрашивать, стареет ли телега также, как лошадь, которая ее тянет? «Никогда не поверю, что лошадь и телега стареют одинаково», – сказал еще геронтолог Алекс Комфорт. Он же полвека назад сделал заявление о том, что в течение двух десятков лет будут достигнуты значимые успехи в замедлении процесса старения, а значит, и приблизится долголетие. Но что мы видим? Человечество пока в той же точке.

Итак, прошло 50 лет, но понимания механизмов старения на начало XXI века все еще нет. Споры о триггерах и причинах идут, то там, то в другом месте возникают очаги той или иной гипотезы, это перманентная тема почти всех дискуссий ученых. Но именно сторонники конкретной версии вносят самую большую путаницу в геронтологию, так как в гипотезах теряется суть прагматизма данной науки и забывается цель – увеличить продолжительность жизни человека.

Причину непониманий и расхождений лично я вижу в этом: базовое образование уже настолько жестко встраивается в наше мышление, что врачи находятся на одной позиции, а физики, химики на другой. Согласие требует изменения парадигмы геронтологии как науки о старении и его механизмах. Слишком много написано теоретических работ, которые по сути ничего не дают. Моя позиция такова: практический смысл любой гипотезы может быть только там, где есть результат, который можно посчитать в цифрах. А пока этого нет, то и обсуждать особенно нечего.

Письмо читателя: «Поскольку ничего из найденного, по сути, не показало пока результатов, сравнимых с простой эмпирикой: есть поменьше, но питаться более разнообразно и, главное, не излишествовать, а двигаться, побольше общаться и поменьше беспокоиться. Я считаю, что в связи с эволюционной выгодностью ограничения продолжительности жизни индивидуума механизм программного старения ломался в ходе филогенеза, но потом поломка постепенно вытеснялась из популяции. Поэтому часы не столько заведены, сколько запутаны и перемешаны».

Кстати, о сути. Все пути снижения жизнеспособности любого сложного организма, как простые, так и изощренные, мы, конечно, можем называть единым термином «механизмы старения». Но не стереотип ли это нашего мышления, которое всегда готово создать клише? Есть и другая сторона вопроса: что есть суть старения. Одни говорят, что она заключается в снижении жизнеспособности организма, другие, что ей может быть только сам механизм. А раз мы его не знаем, значит, не понимаем сути старения.

Например, факторы среды участвуют в возникновении и эволюции патофизиологического ответа и вызывают болезни как реакцию на влияние условий обитания: травмы, особо опасные инфекции прошлого и даже ядовитые гады. И болезнь часто работает быстрее, чем старение, хотя причина того, почему человек не убежал от хищника, заключается в том числе и в его преклонном возрасте.

Лично я вижу суть в снижении жизнеспособности, а механизмы не только у разных видов, но и внутри одного могут отличаться. Я опять о болезнях. Тут главное – обязательность процесса, именно в этом идея эволюции. А будет ли это встраивание в пищевую цепочку хищника или прекращение питания и гибель, не столь важно.

Вполне возможно, что механизмов старения очень много и они видозависимы хотя бы частично. Но есть и общебиологические процессы, влияющие на них, например гипоксический ответ или воспаление. А возможно, механизма старения вообще нет и эволюция создала лишь методы жизнеобеспечения.



Старение организма протекает на фоне дестабилизации и метилирования ДНК, изменения длины теломер и активности теломеразы, нарушения работы митохондрий и межклеточного взаимодействия, накопления сенесцентных клеток, истощения пула стволовых клеток и других механизмов[61],[62]. Растет количество воспалительных цитокинов, и происходит снижение уровня антиоксидантной защиты. И так как все возможные проявления старения нет никакого смысла перечислять, ведь всегда что-то не упомянешь, то можно и остановиться. Но является ли все это причиной или все-таки следствием, пока не понятно. И если мы считаем это механизмами старения, то даже использование этого термина тут крайне спорно.

Старение – это не только механизмы, перманентно приводящие к возрастзависимым патологиям, но и онтогенетический процесс, в котором сложно разделить развитие и деградацию. Возможно, это один и тот же процесс. Он напоминает то, как мы разогнали спортивный велосипед, а затем отпустили руль, и дальше только инерция движения конкретной модели и факторы неровности дороги определят, сколько он проедет и чем все это закончится. Да, это многофакторные и многоуровневые процессы временного оформления онтогенетического развития, но это одновременно не означает, что есть специализированный механизм, который отвечает за старение. И именно тем, что оно поражает весь организм и встроено в онтогенез и адаптацию, объясняется, что нам не удается ухватить его за «хвост».

В XIX веке вероятность смерти увеличивалась вдвое каждые семь лет, тогда как сегодня этот риск удваивается каждые восемь лет. На основании это можно было бы заключить, как многие геронтологи и делают, что человек стал стареть медленнее. Но дело в том, что это не один и тот же индивид и не та же среда обитания. Мы изменили ее, устранив основные причины смерти, которые были один-два века назад. Изменилась структура смертности, заболеваемости и болезненности.

Именно открытие механизмов старения позволит кардинально увеличить здоровую составляющую продолжительности жизни человека. Но во главу всех исследований нужно ставить прагматизм.



При выборе моделей для изучения старения часто можно услышать, что муха не очень сильно отличается от человека, например той же ДНК. Но нас ведь интересует не генетика, а длительность жизни, причем не насекомого, а человека, которого мы хотим сделать еще более долгоживущим, а не наоборот, чтобы он жил как муха.

В организацию нашей жизнедеятельности вшиты физиологические реакции адаптации, как, впрочем, и болезни. Странно было бы представлять муху, больную деменцией и атеросклерозом, или мышь с сифилисом. У них, не вызывает сомнений, совсем другие болезни.

Также мое мнение таково: если модельный вид животных не имеет ту же структуру заболеваемости и смертности, что и мы, причем в схожих клинических формах, то такое изучение ограничивает потенциал переноса полученных данных на человека. Причина этого в том, что у нас другие физиологические и патофизиологические механизмы, которые к тому же иначе встроены друг в друга.


Почему старения как механизма может не быть?

Со старением человека все может оказаться одновременно проще и сложнее, чем мы думаем. Так бывает. Вернее, так и должно быть.




«Сам факт существования нестареющих существ даже среди наиболее сложно устроенных высших организмов, таких как млекопитающие и птицы, должен быть весьма неприятен для тех, кто отрицает запрограммированность старения»[63], – пишет академик В. П. Скулачев, декан факультета биоинженерии и биоинформатики Московского государственного университета им. М. В. Ломоносова и директор Института физико-химической биологии им. А. Н. Белозерского МГУ.

Хочется спросить: «Почему же именно так?» Факт не неприятен, а просто безразличен. А вот то, что профессор в виде полемического приема с воображаемым оппонентом приводит не только свое мнение, но и оценку взглядов тех, кто с ним совсем не согласен или считает, что это так не работает, и природа просто не понимает языка человека, это, как минимум, забавно.

Факт остается фактом, поэтому он не может быть приятным или нет. Но факта здесь нет. Есть некая словесная конструкция, и не более того. Давайте разберемся с тем, что же здесь нам представлено. Природа просто не понимает, да и не может понимать, что такое «нестарение», или пренебрежимое старение», ведь это лишь механизмы. Да, неясные нам до конца. Да, биологические, сложные, но тем не менее они есть. Но то, что это обозначает программу, причем старения, очень сомнительно. И почему якобы нестарением одного вида нужно доказывать программу старения других, причем совершенно разных, как минимум, непонятно. Вот с этого и начнем: тема объяснения механизмов старения имеет в основе только рациональное мышление человека на фоне слабо прослеживаемой логики.

Нам известны многочисленные примеры практически одномоментного саморазрушения организмов в природе. Но старение ли это? Скорее, нет: это просто организация жизненного цикла данного вида. Хотя слово «просто» тут не совсем уместно. Например, та же горбуша гибнет довольно быстро после нереста. Трупами этой рыбы усеяны все берега рек Камчатки, затем их поедают рачки, которые становятся пищей для мальков горбуши. Старение? «Да называйте, как хотите», – отвечает природа.

Описан интересный случай самоубийства австралийской сумчатой мыши, у которой самцы гибнут после спаривания под действием собственных феромонов, которые они выделяют для того, чтобы привлечь самок. У некоторых видов богомола самка убивает самца сразу после или во время полового акта. Самка шмелевидного двупятнистого осьминога перестает есть и гибнет, когда детеныши уже не нуждаются в защите.

Есть еще животные, которые можно отнести к якобы нестареющим видам, например крокодилы, аллигаторы, крупные черепахи, часть китов, акулы, огромные окуни арктических морей. Общая черта всех перечисленных видов в том, что у них нет врагов, а поэтому в этих случаях ослаблено давление естественного отбора. Иногда этот вариант называют еще «негативным» старением: с увеличением возраста организма вероятность смерти, наоборот, снижается. Или вот статья в журнале под названием «Регуляция процессов физиологического старения при длительном репродуцировании картофеля»[64]. Как вам?

Мир поражает воображение изощренностью дошедших до нас форм жизни. Это видно на примере последнего пришельца – коронавируса. Мы даже можем сказать, что это не жизнь. Но среду и ее факторы, влияющие на жизнь биологических форм, нельзя отделить друг от друга. Тем более, что вирусы могут встраиваться в геном живых организмов.

Разброс продолжительности жизни у видов на нашей общей планете настолько велик, что это могут использовать как сторонники программы «незапрограммированности» старения, так и противники. Но это одновременно не представляет даже малейшего практического значения для изучения продолжительности жизни вида homosapiens.

Одни ученые ищут доказательства наличия программы, другие – признаки ее отсутствия. Дробление старения на репликативное, репродуктивное и клеточное лишь показывает изощренность ума человека в поиске доказательств своих гипотез. Организм – цельная машина адаптационных возможностей, заданных ему в филогенезе. И только такая позиция продуктивна.



Но обладая запасом критического мышления, а еще лучше, имея хорошее чувство юмора, можно отметить, что механизмов прекращения жизни у эволюции превеликое множество. И часто совершенно разные причины – от откусывания головы до смертельного вируса – приводят к одной и той же кривой смертности.

Мы находимся еще в самом начале пути к пониманию эволюционных сил, которые могут рисовать самые необычные сюжеты. Например, захватить извне независимые бактерии, а затем за десятки миллионов лет сделать из них зависимые структуры клетки – митохондрии.

На мой взгляд, есть конструкция жизнеобеспечения, где одна сторона медали особь, а на реверсе – интересы целого вида. Но особь может жить в состоянии как здоровья, так и болезни. И эти оформления двух типов ответов, нормы и патологии, не только отличаются, но и встречаются в весьма различном оформлении, даже когда присутствуют в одном варианте у разных видов.

Разве нужен самцу богомола атеросклероз как основная патология человека, снижающая его жизнеспособность? Нет, нет и нет. Самка просто откусит ему голову сразу после спаривания. Или, например, в эксперименте у кроликов можно добиться развития атеросклероза, но он будет не такой тяжести и не в тех клинических формах, что у нас. А если прекратить кормить это травоядное жиром, то заболевание быстро пройдет.

Понятие о программе или вообще программный подход к теме старения возникает только в голове исследователя, что, возможно, здорово и показывает его системное мышление, но является не более чем ложным и только поэтому малопродуктивным путем. Идя по нему, нельзя прийти к активному и здоровому долголетию человека. Попытку классификации теорий старения попытался сделать Ж. А. Медведев в 1990 году[65], но это не увеличило продолжительность жизни человека.

Как сказал Ю. Либих, «впрочем, слишком высокая оценка одних только фактов часто является признаком отсутствия правильных идей». Продолжу, обратившись к тексту одной из множества научных и научно-популярных статей, что можно понять мысль авторов. Например, мне попалась такая типичная фраза: «Насекомые, грызуны и прочие мелкие и беззащитные животные обычно имеют короткий век, а рекордсменами по продолжительности жизни являются такие неуязвимые гиганты, как киты, крупные рыбы и черепахи. Птицы и летучие мыши, получив дар полета, могут позволить себе жить долго и обзаводиться потомством без лишней спешки – уйдя из кипучей битвы за жизнь на поверхности земли, они снизили риск своей смерти»[66]. Удивительно, но, на мой взгляд, методы, которые используют для видообразования и адаптации их к внешней среде, причем часто совершенно разной, различаются гораздо сильнее, чем продолжительность жизни. Например, летучие мыши и грызуны живут в практически одной и той же временной нише 2–30 лет, однако в совершенно разных условиях: воздушной среде и подземных норах соответственно. И вот именно тут различия колоссальные.

Итак, главный вопрос геронтологии: «Старение – программа или накопление ошибок?», оказывается, по моему мнению, по прошествии ста лет совсем не главным. Изучать очень необычные формы жизни можно, но это значимо удлиняет путь к пониманию нашего долголетия.

Это, в свою очередь, ставит вопрос об изменении парадигмы поиска, который должен быть направлен на скорейшее выяснение механизмов жизнеспособности человека и изучение возможности влиять на ее обязательное снижение в онтогенезе.



На мой взгляд, существуют разнонаправленные силы, если мы говорим об эволюции продолжительности жизни каждого отдельного вида. Одни ее сокращают, другие увеличивают, причем, делают это не только в рамках, которые мы сегодня называем избыточно емким словом «старение», но и способами, определяемыми как механизмы продления жизни. Например, силы, направленные на увеличение времени до полового созревания, могут привести в итоге к росту видовой продолжительности жизни. Или могут включиться механизмы, которые косвенно связаны с большей длительностью жизни (речь о массе тела и отдельных органов), или могут привести, например, к развитию нервной системы, я о говорю коэффициенте энцефализации (о соотношении веса мозга и тела). Одновременно должны быть более активно изучены способы энергетического обеспечения уже несколько другой биологической конструкции мозга, значит, с большим количеством кислорода и свободных радикалов. В итоге произойдет удержание продолжительности жизни в неких условных рамках, «необходимых» для вида. Именно поэтому бессмертных животных и не существует.

Вопреки длительным спорам, которые то затухают, то разгораются с новой силой, о механизмах, причинах и процессе старения мое мнение таково: тема требует более спокойного и взвешенного подхода. Во главу угла нужно поставить цель – практический результат, чтобы был виден рост продолжительности жизни нашего вида. И конечно, чтобы тема не превратилось в очередной коммерческий проект, важно участие государства. Оно может проявиться в виде создания Института биогеронтологии России, так как сам вопрос настолько серьезен, что под силу только целому народу.


Как связаны старение и болезни?

Очень легкий шаг – сказать: «Посмотрите, старение приводит к нездоровью, а значит, это болезнь». И дальше должно пойти все очень просто. Но все не так, наоборот, это ничего не дает для понимания сути подобных процессов.




Прочитал в газете Financialreview: «Все это очень хорошо представляет старость как болезнь». И дальше сразу предсказуемо читаем: «Оказывается, старение – это всего лишь тысячи и тысячи индивидуальных симптомов, возникающих одновременно». Кто только сегодня на эту тему не пишет, ведь тут все очень просто и достаточно лишь учения читать.

Тем не менее давайте разбираться, только на более серьезном уровне. Уже более ста лет идет дискуссия: «Старение[67] – это болезнь или все-таки нет?» И конца этому спору не видно. Приход новых поколений геронтологов не проясняет ситуацию, а только усложняет ее. И причина этого явления состоит в том, что люди не хотят внимательно посмотреть на то, что говорили раньше. Возможно, уровень знания становится намного выше, и современные люди полагают, что это именно их личная заслуга или свойство человеческого интеллекта.

Давайте попробуем подойти к этой дискуссии, имеющей характер хронической, не со стороны проблемы, а со стороны ученых, и рассмотрим их повнимательнее. С одной стороны стоят врачи, среди которых почти все утверждают, что это не болезнь, с другой стороны – биологи: они обычно говорят, старение – недуг. И причина последнего состоит в основном в том, что ученые мыслят более широко, механизмами. И их язык свободен от прагматизма клинической профессии. Но есть и промежуточный вариант – это физиологи. Среди них есть как люди с медицинским образованием, так и биологи.

И тут все становится еще сложнее. Например, известный советский геронтолог питерской школы В. М. Дильман, врач по образованию, но по сути «физиолог старения», говорил, что это болезнь. И важно не то, что он сказал слово «болезнь», а то, что под ним имел ввиду именно механизмы. И, основательно прояснив свою позицию и создав целую теорию, Дильман полагал, что «невозможно провести разграничительную линию между старением и нормальными болезнями, сцепленными со старением, так как программа развития непосредственно без стабилизации трансформируется в механизм старения, ведущий в конечном итоге к прекращению существования индивида»[68].

Человек старается дать определение всему, что происходит вокруг него. Даже процессам, которые не может понять, он дает одно емкое название, причем на разных языках. Часто они звучат очень угловато. Например, понятие здоровья имеет довольно сложно оформленные очертания, и даже границы его размыты. Однако оно же является ключевым аспектом адаптационных возможностей организма, как в повседневном смысле, когда приспособленность относится к общему функциональному благополучию, работоспособности, жизнеспособности, так и в биологическом, когда показатели здоровья относятся к эволюционному успеху вида.

Осознание того, как эволюция влияет на здоровье, важно для понимания хронических дегенеративных состояний периода инволюции человека и болезней, возникающих из-за различных патогенных факторов нашего и «соседних» видов, с которыми мы вместе эволюционируем. Это связано с тем, что естественный отбор подвержен ограничениям, которые часто предполагают компромиссы. В частности, процесс старения, по-видимому, берет свое начало в эволюционных компромиссах, включая рост, воспроизводство и долгосрочное поддержание жизнеспособности организма, необходимое именно для вида.

Определение процесса старения нам известно с глубокой древности. Оно звучит как «убыль жизненной силы с возрастом». Современный вариант – «снижение общей жизнеспособности с возрастом» – фактически не отличается от античного.

Конечно, грани между патологическими и физиологическими механизмами в процессе старения организма, особенно в преклонном возрасте, почти не имеют границ, но они все-таки есть. И они содержатся в самом понятии «патология», так как pathos в переводе с древнегреческого языка значит «страдание», состояние, которое так характерно для болезни. И принципиальное отсутствие этого компонента в процессе закономерно наступающего старения, начинающегося, по мнению большинства геронтологов, фактически с рождения, не позволяет признать этот естественный процесс болезнью в целостном понимании этого слова. Это просто означает признать весь онтогенез болезнью.

Нам также не известен момент запуска механизмов старения, возможно, он дебютируют еще в эмбриогенезе, в момент рождения или сразу после полового созревания. Фактически такое предложение приводит к выводу, что жизнь есть старение, значит, старение есть жизнь. Это тоже не плохо, так как ближе к сути.

Наоборот, в отличие от старения в слово «болезнь» заложен временной смысл начала процесса даже на уровне бытового восприятия термина. Также это понятие подразумевает причинность, обозначаемую в клинической практике как этиологическое начало. У болезни есть различные варианты исхода, вплоть до полного излечения или «хронизации» процесса, когда завтра или через неделю ваше состояние не будет заметно отличаться от вчерашнего.

И тут вопрос не только в том, что мы не знаем, что такое старение, а в том, что подразумевается под словом «болезнь». Физиолог будет говорить о механизмах и утверждать, что процесс болезни равен механизму старения. И это вовсе не плохо. Наоборот, если доказательство данной позиции, за которой растворяются понятия и болезни, и старения, и выплывает «Его Величество Онтогенез», то можно принять за исходную позицию, что онтогенез, старение и возрастные болезни слеплены из единого куска временной организации биологической глины. А это и есть наша жизнь.

По сути же происходящего жизнь протекает и на фоне здоровья и множества болезней. У видов не только разная жизнь и ее формы, но и различные болезни. А некоторые формы, которые почти не являются таковыми, например вирусы – сами источники болезней. Но опять не для всех, а только для определенных видов. Для других они не опасны или становятся такими при эволюции живого организма или самого патогена.

Анализ показывает, что чем выше продолжительность жизни вида, тем больше ему требуется специфических физиологических реакций для приспособления к изменениям окружающей среды. И чем больше продолжительность жизни вида, тем дольше он живет в состоянии не только физиологических реакций, но и возрастзависимого патофизиологического ответа организма, то есть по сути, болезней.



Это наиболее заметно при создании самых идеальных условий для животного: без хищников и инфекций, под контролем самых опытных ветеринаров или врачей. Например, особи, только начиная стареть в природных условиях, быстро гибнут. Человек же, существуя в условиях современного мира, как правило, еще долго живет в состоянии недугов старости. Но оно проводит эти годы в специфическом состоянии возрастзависимых болезней, то есть особых реакций организма.

Но этой долгой жизни человека, когда появилось большое количество людей в возрасте с ослабленными механизмами адаптации, не могли не заметить вирусы. Объявление пандемии 11 марта 2020 года отразило именно этот процесс: новый патоген пришел в стареющий мир. Но, скорее всего, это не последняя угроза, и следующий пришелец придет на еще более старую планету.

Нам важно не играть в смыслы слов, пытаясь изменить облик планеты пустой сменой понятий, а изучать механизмы старения и долголетия.


Сахарный диабет второго типа как механизм старения и его ускорения

У жителей мегаполиса сегодня происходит изменение механизмов энергетического гомеостаза, основным проявлением которого является диабет 2-го типа.




Если в 2017 году во всем мире было 425 млн больных диабетом, то к 2019-му их стало 463 млн человек. Пять миллионов смертей в год связано с этим заболеванием и его клиническими осложнениями. Это пандемия, которая началась не сегодня. И конечно, основной вклад в нее внес именно диабет второго типа.
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Диаграмма сосудистой смертности пациентов с диабетом. (Источник: Alexander CM, Antonello S. Pract Daibet. 2002: 21: 21–28)





Давайте разбираться. Любая открытая система, каким и является наш организм, не может существовать в том состоянии, как на момент рождения, что подразумевает развитие со сменой определенных стадий, которые мы знаем как детство, юность, зрелость и старость. Это явление называется «гомеорезис»: организм меняется, при этом сохраняя постоянство своей внутренней среды и независимость от внешних условий. Его сущность заключается в развитии в рамках заданной эволюцией вида парадигмы, когда сам организм меняет свои параметры. При этом программа развития, как и способы его энергообеспечения, замыкаются в оперативной регуляции в гипоталамусе, который использует принцип биологической обратной связи.

Для читателя отличие понятий «онтогенез» и «гомеорезис» самые минимальные, так что следует пояснить этот момент. Последний термин более ориентирован на механизмы отклонений, первый же носит концептуальный характер. Слово «гомеорезис» используют в основном физиологи, «онтогенез» более широко употребляется как специалистами, так и популяризаторами науки. Есть еще концептуальные термины «адаптация» и «гомеостаз», которые также взаимосвязаны. Именно метаболическая адаптация отвечает за постоянство среды, которая нужна для структурной целостности макромолекул и снабжения клеток организма аденозинтрифосфатом (АТФ), белками, жирами, гликогеном, углеводами.

В 1981 году ученый В. М. Дильман сформулировал следующее положение: «Если стабильность внутренней среды – обязательное условие свободной жизни организма, то непременным условием развития организма является запрограммированное нарушение стабильности. Соответственно, наряду с законом постоянства внутренней среды, существует закон отклонения гомеостаза»[69]. При этом оба механизма, назову их «стабильностью» и «развитием», взаимозависимые и взаимопроникающие. И если сначала они обеспечивают развитие организма, то потом определяют и все его инволюционные процессы. Если же вычленить полезное звено для сегодня живущих, то программу развития мы не можем пока приостановить, а в гомеостатические механизмы резко вмешиваться довольно опасно.

Владимир Михайлович выдвинул гипотезу, что возрастное повышение порога чувствительности гипоталамуса, отдела мозга, ответственного за поддержание гомеостаза, к входящим нейроэндокринным сигналам является часовым механизмом, определяющим закономерность онтогенетического развития и последующего старения. По Дильману, возрастзависимые болезни, впрочем, как и сам процесс старения, являются неким побочным продуктом программы развития. Возрастные нарушения неуклонно приводят к появлению таких патологий, как атеросклероз, диабет второго типа, ожирение, онкологические заболевания.

Но в старости повышение порога чувствительности гипоталамуса сочетается также с гиперинсулинемией (повышением количеством инсулина), гипергликемией (повышенным уровнем глюкозы), гипоксией и сильным окислительным стрессом, что создает патофизиологический букет, который приводит к неуклонному формированию не только болезней, но и старческих синдромов, например саркопении или саркопенического ожирения. Это, в свою очередь, также резко снижает жизнеспособность организма, ускоряя развитие диабета второго типа, атеросклероза и других заболеваний.

40 % представителей самых старших возрастных групп страдают диабетом второго типа. Также важно, что у многих людей этого возраста он не диагностирован, но все-таки есть. Скорее всего, саму старость можно назвать состоянием предиабета, в основе которой лежит развитие инсулинорезистентности. Снижение массы скелетной мускулатуры и качественные изменения мышц также играют заметную роль в этом процессе. И что тут играет главную роль, трудно сказать: они так взаимосвязаны, что это морской узел. Также большое значение оказывает рост жировой массы тела с возрастом. Потеря скелетной мускулатуры с заменой ее жировой тканью часто называется саркопеническим ожирением.

Итог таков: само старение, диабет второго типа и присоединившееся к ним почти обязательное ожирение не просто связаны общими патофизиологическими механизмами, это и есть единый способ резкого снижения жизнеспособности. Тут он играет уверенную партию наряду с коморбидностью, которая всегда есть у таких пациентов. Важно, что все чаще говорят о связи диабета второго типа с болезнью Альцгеймера, а последние годы и с болезнью Паркинсона.



Пациент с диабетом второго типа теряет около 6 лет жизни, человек с ожирением – 10–15 лет. Цифры ориентировочные, сильно различающиеся в разных странах, зависящие от того, в каком возрасте выявлено заболевание. Тем не менее они показывают уровень значимости проблемы.

Профилактика диабета второго типа должна привести к замедлению развития всего спектра возрастзависимых патологий, сдвигу этих заболеваний на более поздний возраст, продлению периода здоровой части жизни человека.


Соматотип долгожителя и генетические полиморфизмы

Самые изощренные способы ввести в заблуждение современного человека, который верит только цифрам, основаны на статистике.




Вот значимая проблема для оценки биологического возраста: мы все имеем разные формы и пропорции тела. Это видно даже невооруженным глазом. Тут часто говорят о конституции. Куда же без нее при обсуждении старения? Но стареем-то мы все одинаково? Нет, по-разному. И этот процесс часто зависит в большой степени от состояния тела. Конституция человека – это антропоморфологические особенности организма, которые во многом определяют реакцию на изменение факторов среды. Тип телосложения часто называют конституциональным соматотипом или просто соматотипом.

Наиболее распространенным методом его оценки является вычисление отношения длины конечностей и ширины плеч к росту. Различия между типами обычно выражают в виде индексов, например в процентах длины тела определяют ширину плечи таза, длину туловища и ног.

Соматотип можно расценить как один из фенотипических способов адаптации организма к условиям внешней среды, где проживает популяция. Но не только адаптации, но и развития и старения. Взаимосвязь конкретных соматотипов и окна адаптационных возможностей для каждого из них очевидна. Целостность этих морфофункциональных характеристик в онтогенезе не вызывает сомнений.

С этой темой также тесно связан вопрос, сколько живут люди с разным телосложением. Ведь если соматотип отражает определенные конструкции метаболической адаптации, то, вероятно, тут есть и значимые временные различия, в том числе в организации физиологических реакций и склонности к болезням. Ведь заболевания – это не что иное, как типичная патофизиологическая реакция организма.



Важно учесть, что с возрастом, уже на подходах к старости, происходит изменение параметров тела и его функций, связанное с наличием серьезных заболеваний. Патологоанатом профессор И. В. Давыдовский в своей монографии «Геронтология» написал, что рост людей старше ста лет меньше этого показателя в молодости более чем на 10 сантиметров[70]. Могу лишь добавить, что даже рост и силу люди разных соматотипов теряют по-разному.

Ученые изучили антропометрические показатели 210 пожилых мужчин (60 лет–74 года), 108 представителей старческого возраста (75–90 лет) и 125 долгожителей (90–98 лет), славян, проживающих в Москве и Московской области. Были установлены достоверные различия основных антропометрических показателей между тремя группами по весу и индексу массы тела (ИМТ). Средние значения роста у долгожителей достоверно меньше на 4,6 %, чем у пожилых. Средние значения относительных показателей основных компонентов тела с возрастом также претерпевают ряд изменений, которые выражаются в уменьшении количества костной и мышечной ткани и в увеличении жировой ткани. При анализе также выявлена разная частота встречаемости соматотипов среди мужчин старших возрастных групп (пожилой, старческий, долгожитель) – грудной (18,5; 26,2 и 28,4 %), брюшно-мускульный (20,1; 15,4 и 16,8 %) и брюшной (20,8; 22,2 и 19,4 %) соответственно[71].

У 251 женщины старческого возраста (75–90 лет) и 125 долгожительниц (90–98 лет) славянского этноса, проживающих в Москве и Московской области, также отмечена разная частота встречаемости соматотипов: астенический (32,2–34,0 %), пикнический (29,3–30 %) и эурипластический (20,0–21,2 %). Абсолютное количество жировой массы тела у долгожительниц составило 9,15+1,22 против 13,13+0,49 кг у женщин старческого возраста, относительное количество жировой массы – 14,39+0,26 против 18,04+0,05 %; абсолютное количество мышечной массы – 23,04+0,26 против 28,06+0,47 кг, относительное количество мышечной массы – 36,22+0,15 против 38,54+0,16 %.

В исследовании якутских мужчин-долгожителей показано, что среди них не встречался пикнический соматотип. При анализе пропорциональности телосложения у всех обследованных выявлены короткие нижние конечности и прямоугольную форму корпуса. Функциональные показатели мышечной системы в среднем имели следующие значения: сила правой кисти – 13,50±1,96 кг, левой – 13,63±1,54 кг, становая сила – 40,63±6,09 кг. По отношению к массе тела показатели динамометрии составили 21,02±2,65 %, 21,36±1,96 % и 63,93±9,66 % соответственно.

Не вызывает сомнений, что в основе разных типов старения лежат различия в конституциональных соматотипов, а у них неодинаковые генетические предпосылки, которые мы видим хоть невооруженным, но профессиональным взглядом. Изучение многих вопросов старения, в том числе и возрастзависимых болезней, нужно также проводить с разбивкой испытуемых по соматотипу. Именно это первый шаг по персонификации рекомендаций для очень отличающихся людей. Это важно сделать при составлении рекомендаций, так как вряд ли всем нужны одинаковые советы как по физической активности, так и по питанию.

Что касается других способов предсказать «успешность» старения, то сегодня генетическое тестирование как перспективный метод коррекции образа жизни и питания уже вошел в нашу жизнь. Также уже можно определить предрасположенность к атеротромбозу и риски развития диабета второго типа, болезни Альцгеймера. Сейчас это актуально для россиян молодого и зрелого возраста, когда явно растет востребованность антивозрастных программ как метода поддержания здоровья на долгие годы вперед. И врачи, и их пациенты понимают, что возможность активного и здорового долголетия лежит не только в сфере здорового образа жизни и коррекции имеющихся заболеваний различными лекарственными средствами.

Да, тема постепенно, но упрямо входит в практику врачей различных специальностей. Все больше говорят о превентивной и предиктивной медицине, развиваются базы данных и стандартизируются трактовки. Но не до конца. Мне недавно рассказали случай, когда известный всем врач А. Л. Мясников сдал анализ на генетические полиморфизмы в пять разных лабораторий, получил в результате пять одинаковых ответов, что и неудивительно, зато рекомендации резко различались.
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Возможные варианты (примеры) траекторий жизнеспособности. В данном контексте жизнеспособность есть величина, обратная вероятности смерти. (Источник: Всемирный доклад ВОЗ «Старение и здоровье», 2016. Оптимальная траектория А характерна для долгожителей)





Интересно сопоставлять наследственность и негенетические факторы у россиян-долгожителей. Достижение людьми этого возраста в нашей стране, постоянно страдающей от социальных катаклизмов, голода и войн, позволяет предположить существование неких изначально заданных наследственных параметров, на которые не смогли повлиять эти тяжелые условия. Но это не исключает крайне редкого сочетания ряда факторов, которые приводят к долгой жизни.

Вы опять удивитесь: даже малейшего подтверждения данного, вроде бы всем очевидного, факта нет. И, когда вам говорят сдать генетические анализы в одной из дружеских лектору лабораторий, то это не прояснит ничего по вопросу вашего персонального долголетия, если вы уже прожили большую часть жизни и обратились за помощью к врачу с серьезным заболеванием, а вам назначили такое тестирование.

Сегодня чаще всего рассматривают типичные панели «Диетология» и «Активное долголетие». В качестве диагностических точек обычно берут около 50 основных полиморфизмов. Порядок цен 300–500 рублей за ген. Если одни гены уже анализировались в одной панели, при сдаче следующей анализ будет повторен и сэкономить не удастся.

Сегодня я не рекомендую сдавать генетические анализы «на долголетие» людям старшего возраста. Пожилому пациенту нужно подробнее пояснять, что эти исследования имеют важное значение именно для людей молодого и зрелого возраста. Для представителей старших возрастных групп перспективна разработка коротких и, главное, дешевых батарей генетических тестов (те же APOE 4) на риски ряда возрастзависимых заболеваний, например болезни Альцгеймера. Это имеет практическую значимость для принятия превентивных мер.



Исследование генетических полиморфизмов (например, если вести речь о той же болезни Альцгеймера, это белки PSEN1, PSEN2, APP, TREM2, ADAM10, PLD3) поможет молодому человеку создать персональный план образа жизни и провести коррекцию питания, позволит жить дольше и в лучшем состоянии. Но важно сказать, что не только полиморфизмы, но и процессы, происходящие на эпигенетическом уровне, то есть долговременные изменения в уровне экспрессии генов, не связанные с трансформациями структуры ДНК, часто играют ключевую роль в «метаболическом программировании» возрастзависимых патологий именно как клинического проявления механизмов старения. Это и есть первый шаг к персонализированному подходу в медицине и осознанию, что изучать влияние того или иного фактора на продолжительность жизни без учета того, что мы все разные, бесперспективно.

А вот интересное исследование: учения начались с десантирования с последующим быстрым передвижением по лесистой местности. Бойцы преодолели 396,2 км, на что было затрачено 80,5 часа. Расход энергии за этот период колебался в пределах 6000–8500 ккал/70 кг/сутки, реально превышал имевшуюся энергетическую ценность питания на 2800–5300 ккал в сутки и в среднем составил 6635±2001 ккал/70 кг/сутки. Выявлено, что у лиц-носителей аллелей, ассоциированных с преобладанием склонности к аэробному метаболизму TFAM Thr, PPARA G и PPARGC1A Gly, изменения большинства показателей периферической крови были менее выражены, а восстановление происходило гораздо быстрее. Это связано с тем, что полиморфизм гена TFAM приводит к изменению активности митохондриального фактора транскрипции А, что способствует повышению аэробной производительности. Полиморфизм гена PPARA локализованного в 7-м интроне 22-й хромосомы, где G заменяется на C, приводит к падению эффективности ά-окисления жирных кислот и переключению метаболизма тканей на гликолитический путь. При длительных физических нагрузках растет уровень экспрессии PPARGC1A, и таким образом у лиц с генотипами, содержащими аллель G, наблюдается высокий уровень выносливости и физической работоспособности[72].

Можно сделать такой вывод: исследование в огромных группах людей без разделения их по соматотипу и отсутствия анализов генетических полиморфизмов дает только очень приблизительные данные.


III. Питание, температура и среда обитания

Основные правила долголетия

Значимость темы долголетия состоит в том, что человек все дольше живет в состоянии болезней, а не здоровья.




Сегодня даже подсчитать все гипотезы, описывающие механизмы старения, просто невозможно. Разделение их на программные и стохастические также достаточно произвольно, и даже границы этой условности отсутствуют. Периодически появляется новый, как правило, довольно молодой человек, который провозглашает всему миру, что он открыл новую теорию старения. И конца этому процессу не видно. Это как если бы периодически появлялся глашатай, который оповещал бы всех об открытии нового закона мироздания, но от этого бы ничего не менялось, даже конституция.

Дискуссии о сущности старения идут, не прекращаясь. Просто какой-то перманентный процесс. Мое же скромное видение темы таково, что механизма старения в чистом виде вообще не существует и он состоит из способов адаптации, вернее, рычагов их отклонения. При этом существует эффект «домино», который описывает падение нашей жизнеспособности, где и стохастические, и программные механизмы работают довольно слаженно, сливаясь в едином усилии. Нет, даже так: это запутанный клубок из материи и времени ее существования.



Я не вижу сущностных характеристик терминов «механизм или механизмы старения», да и самого «старения». При этом атрибутивное мышление позволяет заносить в терминологию все что угодно, приводить различные примеры… И важнее не понятия и термины, а согласие с этими понятиями. При этом следует попросить поставить всех, кто участвует в обсуждении, подписи под итоговым соглашением, а иначе уже завтра они передумают.

Вот такой удивительный факт: сегодня люди выглядят заметно моложе, чем их родители в аналогичном возрасте. Во всяком случае, именно это я слышу сейчас с разных сторон. И можно с большой степенью вероятности утверждать, что это так: об этом говорят даже критически настроенные специалисты. Причины этого не ясны. Либо весь мир сильно постарел, и пожилые люди уже на этом фоне не выглядят особенно старыми, какими они были еще полвека назад. Либо влияние оказал более высокий уровень развития косметологии и стоматологии, яркая одежда и ее молодежный фасон одежды людей в возрасте? Или они стали меньше работать на тяжелых и вредных предприятиях и больше и качественнее отдыхать? А может, просто идет эволюционный процесс адаптации к новым условиям среды обитания? Если меняются механизмы адаптации, то за счет чего это происходит: макромолекулярных или низкомолекулярных соединений? А может, липидов, которые могут создавать окружение, более благоприятное для функционирования белков? И здесь уже должна идти речь о ферментах и скорости активации ферментативных реакций.

Но меньше ли болеют люди, которые сегодня живут дольше? Ведь наше миропонимание подсказывает, что, раз живут дольше, значит, они здоровее и меньше болеют. А вот по этому поводу результаты исследований крайне противоречивы, а некоторые из них даже говорят о росте распространенности хронических и сопутствующих заболеваний, как и функциональных ограничений. При этом часто нужно вносить поправки. Например, в КНР по результатам сравнения крупномасштабных испытаний, проведенных в 1987 и 2006 годах, у людей в возрасте был выявлен существенный рост ограничений, связанных с физическими и психическими способностями.

Рэй Курцвейл, один из современных футурологов западного мира, в 2018 году сказал: «Я считаю, что мы не за горами – буквально в нескольких десятилетиях – от увеличения продолжительности жизни. Причем не только ожидаемой продолжительности жизни в будущем, но и продления текущей жизни».

Так как же ее продлить уже сегодня? Первое правило – не сокращать. Как перееданием, так и усиленным выжиманием в диван и кресло. Далее список вредных привычек хорошо известен, он длинный.

Вам же, желающим жить дольше, лучше тратить свободное время на физическую активность – как ежедневную, так и выходного дня, праздников и каникул. Это самое лучшее, что есть сегодня для тренировки механизмов жизнеспособности нашей сложнейшей организации, причем на всех ее уровнях. Это второй совет – двигайтесь, не только повысьте уровень физической активности, но и возьмите себе за правило ее контролировать. Для этого сегодня есть все возможности: программы и различные гаджеты шагнули далеко вперед по сравнению с тем, что было еще четверть века назад.

Следующий шаг – это персонификация советов с учетом множества факторов. Еще в молодом или зрелом возрасте сделайте анализ генетических полиморфизмов и получите рекомендации по изменению образа жизни и двигательной активности, как и риска развития заболеваний. И это третье правило – персонификация не только уровня и вида физической нагрузки, но и всей своей жизнедеятельности.

Да, старение и формирование возрастзависимых патологий можно замедлить, а инволюционные процессы отодвинуть на 10–15 лет. Вы скажете, это мало? Нет, это достаточно много, особенно в процентах от сознательной и продуктивной части жизни. И именно физическая активность достаточного уровня с отсутствием хронических попыток сокращения жизни – лучшее решение.



Сегодня у человека есть колоссальный запрос на здоровое долголетие. И здоровье – тут не только самый важный смысл, но и основа долгой жизни. Да, бывают исключения, когда люди, пренебрегающие ЗОЖ в течение всей жизни или имеющие хронические болезни, живут долго. Но это, надо отдавать себе отчет, скорее исключение. И часто в словах таких людей, что я не вел здоровый образ жизни и дожил до 60 лет, больше позерства и бравады.

Представления о здоровье у всех очень разные, они постоянно меняются, и, несмотря на то, что можно, вероятно, выработать какое-то определение, оно не охватит всех нюансов этой темы. Также, очевидно, было и в прошлом: понятие, как должно выглядеть наше тело, менялось со времени. В разных странах тоже существуют различия.

А нас напрямую интересует связь здоровья, здорового образа жизни и активного долголетия. Но вот интересный факт: часто дожить до 70–80 лет многие из россиян не могут, но возможность достигнуть библейского возраста 120 лет, на что не способен никто на планете, обсуждают охотно. Не эта ли мечта греет многим душу, особенно когда они не могут жить достойно, интересно и активно?

Вот мой разговор с человеком зрелого возраста «за пятьдесят с хвостиком»:

– Я за более короткую, но насыщенную жизнь, в том числе и алкоголем, шашлыками и мороженым. Но всего в меру. И не хотелось бы перейти за 100 и быть дряхлым, немощным.

– Насколько короткую?

– Мне 90–95 лет хватит.

– Для мальчика, рожденного в 2018 году, ожидаемая продолжительность жизни равна на сегодня около 67–96 лет, и ваши заявленные 95 лет – это результат, маловероятный не только для вас, но и для всех мужчин РФ.

– Доктор, столько живут алкоголики, пьяницы и те, кто не следит за своим здоровьем, не занимается фитнесом. Общепринятый ЗОЖ продлевает жизнь примерно на 16 лет, получается уже за 80. А продвинутый подход с грамотной программой физических нагрузок добавит еще лет 10, вот и получается под сто лет. Посмотрите, это же видно на примере развитых стран, где люди ведут здоровый образ жизни, часто ходят к врачам и получают качественную медицинскую помощь.

Не вызывает сомнений, этот человек говорит правду: если люди ведут здоровый образ жизни, следят за здоровьем, посещают врача, то в среднем живут дольше. В среднем, и это очень важное замечание. Но одновременно это просто нереальная и достаточно искусственная ситуация, когда что-то добавляют или убирают из своей жизни и считают, что изменяют ее длительность на определенное количество лет.

Конечно, основы ЗОЖ оттачивались и шлифовались веками и даже тысячелетиями. Менялись люди, их образ жизни, появлялись новые продукты, и даже мир стал другим. Однако избыточность в питании никогда не приветствовалась. Поэтому очередной принцип, проверенный веками и ориентированный на долголетие, – это умеренность в еде. Среди людей старше 90 лет почти нет, а среди долгожителей старше 100 лет точно нет индивидов, которые бы имели избыточный вес в какой-то период жизни.

Входит ли в понятие ЗОЖ любовь к жизни? К ее радостям, вероятно, да. Значит, мелкие послабления могут быть: жизнь по сигналу, может, и хороша, но лишь в определенных пределах. Иногда нужно давать себе глоток воздуха.

В последнее время было много исследований,[73][74][75][76][77] которые изучали модификацию образа жизни и длину теломер, одного из важных показателей митотического старения. Изучали влияние пищевых добавок, различной физической активности или социальной поддержки. Например, эффект двенадцати недель тренировки с отягощениями у пожилых людей показал, что удлинения теломер это не дает, но сокращение длины замедляет. Аэробные тренировки на выносливость или высокоинтенсивные интервальные тренировки в течение шести месяцев увеличили этот показатель на 5 %, а методы управления стрессом не показали каких-либо изменений длины этих «колпачков» ДНК. Однако, что важно, в большинство этих исследований показана значительная корреляция между антиоксидантной и теломеразной активностью.

В нашей стране в недавнем прошлом были популяризаторы разработанных ими оздоровительных систем, среди них были и выдающиеся врачи. Перечислю их: А. С. Залманов (1875–1964), К. В. Динейка (1898–1980), П. К. Иванов (1898–1983), А.А. Микулин (1895–1985), Ю. С. Николаев (1905–1998), Н. М. Амосов (1913–2002), К. П. Бутейко (1923–2003), Г. Н. Сытин (1921–2016), Ф. Г. Углов (1904–2008), К. А. Трескунов (1919–2016), И. П. Неумывакин (1928–2018). Все эти люди жили на 15–20 % дольше среднего мужчины. Это были социально и профессионально активные индивиды до конца своей жизни.

Множество социальных связей в старости – это один из важнейших факторов, которые ведут к долголетию. Конечно, всегда нужно относиться критически к теме продолжительности жизни и каких-то факторов, которые ее увеличивают.



Ведь эти люди были известны, слава к ним пришла в довольно зрелом возрасте, а значит, сравнивать с основной популяцией их нельзя. Возможно, если поставить в ряд с ними сотни неизвестных людей, которые также создавали системы оздоровления, но ушли из жизни рано, то итоговая цифра будет такой же, как и у всего населения.
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Схематичное представление основ активного долголетия:

1 – здоровье; 2 – долголетие; 3 – функциональная активность;4 – независимость от других людей; 5 – социальная активность





Конечно, без фундамента здоровья невозможно строить стены и крышу долголетия. Сегодня направления по «борьбе со старением» чаще основаны на молекулярных или эпигенетических исследованиях. Чтобы любые вмешательства стали длительными на клеточном уровне, требуются многоуровневые изменения механизмов метаболической адаптации. Иначе эти строго организованные регуляторные механизмы вернут параметры к исходным данным или, что хуже, произойдет нарушение жестких, но одновременно хрупких настроек регуляции онтогенетических механизмов. Именно поэтому ежедневные и мягко корректирующие воздействия на механизмы метаболической адаптации, которыми являются питание и движение, необходимы для долголетия.

Сегодня другого пути, кроме как изучать молекулярные механизмы долголетия человека, нет. Но пока неясно, даст ли нам это что-то в будущем.


Что такое антивозрастная медицина?

Сегодня антивозрастная медицина не только не имеет четких границ, но и содержания. Но все может измениться в один момент.




Я участвовал в одном совещании экспертов в сфере медицины будущего. Обратил внимание, что эти молодые люди – а это не просто наше будущее, а будущее медицины – говорят каким-то странным псевдонаучным суржиком. И это не о «русинглише» или молодежном сленге, а о том, что когда разбираешь конструкцию текста, то в итоге за ним ничего нет. Не думаю, что эти юные докладчики сами избрали этот вариант, скорее всего, более «взрослые» товарищи и руководители приучают их к такому. Пришлось спросить: «А вы по-русски говорить не пробовали?»

Печально, когда реальные изменения в такой важной сфере как медицина подменяют тем, что просто говорят на непонятном языке и подают известные вопросы в якобы новом оформлении. И вторая проблема: руководители, наставляя говорить именно так, навязывают этот опасный подход и будущему поколению.

Да, в интересное время живем. В последние годы обращений, когда пациенты и их родственники говорят, что им нужен геронтолог, становится все больше. Им кто-то посоветовал или подсказал, что есть специалисты, которые могут помочь им или их родным, что нужно делать в борьбе с возрастом. И тут будьте внимательны: геронтологи – это люди разных профессий (биологи, химики, биофизики и даже математики). Это факт. А лечебным делом могут заниматься только врачи-гериатры, которых часто еще называют клиническими геронтологами. Но и гериатр тоже нужен не всегда, а действительно необходим врач, но чаще другой специальности.

Очень важно сразу задать человеку уверенное направление к пониманию его же проблем. И это ничего не стоит, только 5–10 минут жизни. И в этом ее суть – помощь растерянным людям. Возможно, что это тоже часть антивозрастной медицины, когда врач внимательно разбирает все проблемы человека и среды его обитания и направляет пациента по нужному пути.

Пришло письмо от моего читателя: «Спасибо, доктор! Ваше желание помочь людям жить долго и качественно заслуживает не только внимания, но и большого уважения. Я первый раз в жизни вижу врача, который так страстно желает помочь пожилым людям. Спасибо, советы ваши беру на вооружение».

Но есть часть обращений, когда людям действительно нужен врач-гериатр, и это уже довольно сложный вопрос. Гериатрия, на мой взгляд, – самая нужная и востребованная врачебная специальность, и не только наших дней, но и ближайшего будущего как минимум на сто лет вперед. В Германии сегодня почти 24 % людей в возрасте 70–85 лет страдают одновременно пятью или более болезнями.

Но гериатрия нужна людям в летах, а представителям молодого и зрелого возрастов, которые правильно оценивают, что старение их нагонит, требуются рекомендации профилактической антивозрастной направленности. Поддерживая механизмы метаболической адаптации с помощью методов ЗОЖ и превентивной медицины, как бы ее ни называли, мы можем влиять на механизмы жизнеспособности, а значит, проложить путь к долголетию для всех и каждого.

Вот часть текста письма, которое я получил: «Очень многие мои подруги выглядят моложе своих лет – им их же 70 лет не дашь. Вели достаточно правильный образ жизни, ели и пили в меру. А если бы в поле работали каждый день на износ и недоедали, то разве выглядели бы также? Конечно, нет». И это верно: человек, модифицируя свою среду и условия, в которых живет, изменяет не только себя, свой облик, но и время жизни.

Наш современник не добывает себе пищу в поте лица, он идет в магазин и самое тяжелое, что делает, грузит покупки в тележку. Это не может не отразиться на его адаптационных способностях. Сегодня люди болеют другими болезнями, чем те, которые были сто лет назад. Тогда царствовали инфекционные заболевания и никак иначе, а в наше время пьедестал заняли возрастзависимые патологии. И уже в состоянии этих болезней человек живет гораздо дольше, чем ранее.



Если в РИНЦ сделать поисковый запрос «антивозрастная медицина», то на конец 2020 года появляется около 80 статей, что очень немного, причем чаще одни и те же авторы пишут об одном и том же. По сути, это только протокол будущих намерений. При этом большая часть статей написана по вопросу «оптимальное питание или двигательная активность». Но разве это медицина? И может ли только питание, конечно, важная и нужная часть жизни, занимать все информационное поле этой темы? Геронтолог М. Г. Барамия, член секции геронтологии МОИП при МГУ, написал: «Для anti-aging нужны фундаментальные идеи и исследования. Но на правом фланге – мертвородящая академическая схоластика (вырождающаяся академическая наука), на левом – порожденные ею (ибо хочется результатов) и обреченные на вечную незрелость «кондачковое» ассорти разношерстных любителей, изображающих знание предмета и способных «рожать» лишь пустой популизм – призывы, прожекты и компиляции, в авангарде – коммерциализированные «рыцари», вырождающие науку в антрепризу и делающие вид, что методом «тыка» и ремейков (сотворенных из нафталина, но в современной «упаковке») создают нечто прикладное (а в самом деле лабают «пятиминутки» на потребу, пытаясь «надоить» конвертируемое нечто из пустеющего «вымени» прежних достижений). Причем все они требуют средств (гранты, инвестиции, пожертвования от доверчивой паствы и прочее) на личный healthspan[78] с маслом и икрой. Здоровые силы науки либо в арьергарде, либо в плотном окружении довлеющих доминант. Да, технологии развиваются, но прикладную науку рожает фундаментальная и при трендовом снижении рождаемости этой скоро нечего будет прикладывать, кроме технологий healthspan, к тому же недоступных для большинства… Если коротко – кризис идей (sin. кризис жанра), маркетинг и футурология широкого спектра – вот маркеры нашего межвременья»[79].

А сегодня пока это больше бизнес, причем без какой-либо регламентации со стороны государства. Зарабатываются сотни миллионов рублей и долларов на различных лекциях, процедурах и рекомендациях, часто очень спорных. Люди, советующие и передающие такое знание населению, часто называют своих клиентов пациентами, при этом понимая, что, по сути, никакие они им не пациенты и бояться нужно только того, что кто-то из пользователей напишет жалобу. Но на это тоже будет готов ответ: «У нас лишь клуб по интересам и школа здоровья».

«Все, что я вижу, мне недвусмысленно показывает, что в теме антивозрастной медицины пока делаются только деньги, причем большие», – вот таково мнение моего коллеги. Однако даже обращение к такой интересной теме и желание изменить себя, подтянуть живот и напрячь мускулы уже позволяет себя почувствовать чуть-чуть помолодевшим.

Я как-то написал, что количество лекций и семинаров по старению и мер по борьбе с ним просто зашкаливает. При этом их проводят все, кто угодно. Мне это напоминает ситуацию в истории медицины с сифилисом, которая была ровно сто лет назад. Во всех газетах и журналах была реклама услуг врачей по лечению данной болезни, а учебники расходились, как горячие пирожки. Болели все: от младенцев и невинных девушек до дряхлых старцев старше 60 лет… Объем учебников рос на глазах и достиг 1100 страниц у лечащего врача Ульянова Макса Нонне. И это только по сифилису нервной системы. И вот открыли антибиотики, и где все это? То же самое, надеюсь, произойдет и со старением человека. Нужна рабочая идея, потом все наладится. И в ответ я получил такое сообщение: «Именно отсутствие рабочей технологии «отключения» старения порождает всю эту суету сует и ловлю ветра. Когда ее откроют, как всегда, в биологии случайно, все будут говорить: как мы не догадались, все же элементарно. История с сифилисом – прекрасная аналогия». И тут нечего добавить, все понимают, что будущее за антивозрастной медициной, но пока она не наполнена реальным содержанием.

Именно из фундаментальной геронтологии и гериатрии как сложнейшей клинической науки и нужно готовить базу для антивозрастной медицины будущего. Она уже в ближайшее время будет выглядеть не так, как сегодня. Истоки профилактической и персонифицированной медицины – в антивозрастных мерах[80]. А сама она должна лечь не только в основу медицинского образования, но и стать базой для качественного скачка в понимании механизмов долголетия человека.



Оценка элементного статуса профессора А. В. Скального и миробиоты методом Г. А. Осипова, исследование морфологии неклеточных тканей В. Н. Шабалина и С. Н. Шатохина, анализ маркеров аутоиммунитета А. Б. Полетаева могут стать частью медицины долголетия.


Смертельная гонка за долголетием

В борьбе со старением не советую терять чувство юмора.




Антивозрастная медицина, нужно признать, пока еще только формируется. Нет четко оформленных методов как воздействия, так и измерения результатов. Многие статьи, даже в американских журналах, которые подаются как научные, не более чем эхо фантазий. Они затем расходятся от брошенной гипотезы, как круги на воде.

Но мир не терпит пустоты. Сегодня в Интернете много советов различного качества, как жить дольше. Чаще тема обозначается модным словом «биохакинг». Давайте немного посмотрим на мировую элиту этого движения. Это в основном американские и британские бизнесмены, которые сегодня финансируют работы по поиску средств и методов достижения долголетия и одновременно и зарабатывают на этом. Эти люди не видят причин, по которым не могут взять свой опыт капитализации бизнеса и по тем же принципам и лекалам победить старение, старость и даже саму смерть. При этом они уверенно полагают, что им не нужно быть специалистами в геронтологии или биологии продолжительности жизни и не обязательно получать дипломы. Это, по сути, означает, что потребуется глубоко изучать гистологию, патологическую физиологию, генетику и еще десятки предметов, чтобы принять то или иное решение. Действительно, а зачем, – ведь можно нанять консультантов, создать стартапы, затем выйти на рынок IPO[81]. Но так ли это?

Итак, начнем с женщин. Лиз Пэрриш, стройная блондинка 49 лет, – самая узнаваемая дама в информационном пространстве темы биохакинга, старения и долголетия. В 2015 году она прошла курс «лечения» генами теломеразы и фоллистатина в Колумбии. Это было частью ее бизнес-проекта, который имеет конкретное оформление в виде коммерческого предложения: сдать некие анализы за 400 с лишним долларов. Лиз пару лет назад сообщила миру, что увеличила свою мышечную массу и удлинила теломеры. Но нельзя точно сказать, следствие ли это воздействия или изменения образа жизни в рамках представленной парадигмы, или даже результат самовнушения. Конечно, если ты продаешь себя как образец, то и выглядеть надо соответствующе. Что интересно: на самых последних фотографиях я вижу ухоженную даму в возрасте около 50 лет. Да, спортивную и подтянутую, но не более того. Многие россиянки в этом возрасте выглядят намного моложе и без всяких экзотических мер. Но следует также сказать, что длина теломер, о которой говорит женщина, не связана напрямую со старением человека.

Рассмотрим еще одни пример. Знакомитесь, Обри де Грей, председатель фонда «Мафусаил», автор научно-популярной книги «Отменить старение». Вся его деятельность ориентирована на популяризацию темы и сбор средств для «борьбы со старением». Но чаще, по моему мнению, этот бородач-британец сам оглупляет тему долголетия: взять хотя бы его заявление, что уже появился на свет человек, который проживет 500 лет. Несмотря на то что Грей родился в 1963 году и только поэтому не может считаться пожилым человеком, он стар и дряхл. Он выглядит вообще, как старик Хоттабыч в фильме 1956 года и является ярким примером того, что «жизнь с бутылкой пива в руке» не может привести к здоровому старению, даже если человек решил дожить до 500 лет.

63-летний Эрик Вердин – президент Института исследований старения Бака. Его личный прогноз самому себе: он проживет 120 лет. Да, мужчина отлично сохранился, как и все люди, ведущие активный и здоровый образ жизни, но не более того. На фотографии он выглядит именно на свой возраст. Получается, что заявления о возможном рекорде – лишь часть его бизнес-проект и маркетинговый ход?

Дэйв Эспри, основатель империи здорового образа жизни Bulletproof, хочет прожить 180 лет. Он заработал миллионы, экспериментируя на собственном теле и превращая свои «домашние» открытия в платные консультационные услуги. У Эспри дома есть лаборатория, заполненная медицинскими гаджетами, такими как криокамера, тренажер для гипоксического воздействия (кстати, в основе прибора лежат российские разработки с 1930–1970-х годов) и велотренажер с искусственным интеллектом. Но я такие частные лаборатории видел и в Москве, и даже еще внушительнее. Одно из вмешательств, которым подверг себя Дэйв, состояло в том, что его же стволовые клетки вводились в сотни мест на теле. И вот опять тот же парадокс: на представленных фотографиях Эспри выглядит на свои 48 лет или даже старше. Да, здоровый человек в хорошем состоянии, но явно не моложе. А ведь работали профессиональные фотографы, которые ставили лучший свет и выбирали самые удачные ракурсы.

Джим Меллон, 63 года, утверждает, что гонка за средством для продления жизни уже началась. Мужчина сделал ставку на класс препаратов, называемых сенолитиками, которые разрушают стареющие клетки, в частности, средство дазатиниб. Но все это не подтверждено клиническими доказательствами и основано только на теоретических размышлениях, фундаменте «руководства по экспериментам». Однако в интервью изданию Neo Life Джим говорит следующее: «Я абсолютно уверен, что первые люди, которые проживут больше 150 лет, уже среди нас».

Российских биохакеров как движение рассматривать серьезно на фоне их западных «единоверцев» не приходится. И не только потому, что в этом секторе нет заметных финансовых потоков, но и в силу отсутствия отличающейся позиции по теме. Нет и ничего своего, все заимствовано, причем без критического отношения к полученной информации. Для формирования рынка услуг антистарения они заметно более активно, чем западные хакеры, культивируют страх перед старостью, который всегда был отличным бизнесом на века. При этом ставится задача поразить слушателей знанием ссылок на самые последние статьи из базы PubMed.

Движение биохакеров очень и очень неоднородно, но имеется ряд системных признаков: желание говорить без достаточных на то оснований и полировка своего непрофессионального мнения слабо подтвержденными цифрами. В каждой своей книге я говорю, что биохакинг как движение – это не более чем вирусная атака на наш мозг на пути эволюции научного знания.

Тема старения и долголетия, особенно ее научная составляющая, последовательно и ежедневно затаптывается спешащими делать бизнес. И даже диплом и научная степень в этой теме не являются защитой и показателем совести.



Читатель может спросить: «А что вы, доктор, указываете на их внешний облик?» Ведь это не отражает сколько в итоге человек проживет. Да, но других доказательств при жизни эти биохакеры и не предоставят. И остается лишь внешний вид как показатель реального возраста. Но он четко указывает, что ничего не изменилось.

И когда эти люди предлагают что-то, то мы не можем этого проверить. Это пример того, что рекомендации биохакинга – всегда шоу, причем построенное только на обещаниях долголетия, которое будет достигнуто не завтра, а в обозримом будущем. В лучшем случае такие советы неэффективны, а в худшем – опасны.

Давайте остановимся на этом. Опасность тут именно в том, что создается состояние устойчивой полипрогмазии[82], а это уже является гериатрическим синдромом. Человек добровольно, причем исключительно за свои деньги, делает себя старым. Возможно, пока он молод и резервные возможности на высоком уровне, последствия синдрома полипрогмазии будут компенсированы и появятся намного позже, но раньше, чем у обычных людей. И суть тут в том, что наши показатели в течение суток вследствие двигательной активности, питания, состава самой пищи, а также суточных ритмов имеют довольно точный график и направления отклонения множества показателей. И именно работу этих часовых механизмов разрушают молотком. Любые часы могут сломаться.

Что только не советуют гуру российского биохакинга. Списки лекарств и биологически активных добавок (БАДов) постоянно расширяются, а сами рекомендации с устойчивой закономерностью заменяются, что зависит от очередной прочитанной статьи[83]. Затем все это длительно обсуждается, при этом не говорится, что для понимания таких публикаций нужно не умение читать буквы, а базовые медико-биологические знания, которых без образования не получить.

В 2017 году умер Артем Тарасов. Ему было всего 67 лет. Последние годы жизни он занимался тем, что можно назвать поиском эликсира долгой жизни. Совсем незадолго до смерти этот первый советский миллионер в ряде ТВ-программ уверенно обещал рассказать о своих успехах в борьбе со старостью, утверждая, что цель уже очень близко. Данный пример только показывает, что в сети биохакинга попадают самые добрые, высокообразованные и умные люди, а попытки обойтись без научного фундамента заканчиваются трагедиями и неудачами.

Таким образом, в основе биохакинга, несмотря на его неоднородность, лежит только желание человека жить дольше, которое не больше и не меньше, чем у наших предков. Тема борьбы со старением – особенно плодотворная почва для размышлений людей, любящих фантазировать. Часто у наших зарубежных друзей даже желание поделиться своей мечтой с нами имеет свой ценник. И он высок – это ваше здоровье.


Питание и долгая жизнь

Все в нашей жизни связано с питанием. Мы, по сути, постоянно едим.




Сегодня часто упоминают «медицину четырех «П»: персонализированная, профилактическая, предсказательная, при участии пациента. В создаваемой системе антивозрастной медицины, где персонализация играет самую значимую роль, это в наибольшей степени относится к нашему питанию.

Питание человека и его долголетие – не только одна из самых интересных, но и спорных тем[84]. На мой взгляд, несмотря на огромное количество материалов по данной проблеме, это почти чистый лист. Тут настолько много противоречивой информации, что у каждого, от врача до пациента, от студента до его бабушки, есть личное мнение. Кроме того, тема очень «живая», так как постоянно изменяется.

Многие скажут, что питание связано не с сокращением жизни, а с долголетием. Другие возразят: «Да все наоборот». Но обе стороны сойдутся на том, что рацион сильно влияет как на продолжительность жизни, так и на ее качество. Ученые это тоже подтвердят, ведь уже хорошо изучены два ключевых сигнальных пути, обеспечивающие связь между тем, что и сколько мы едим, и тем, как долго живем. Это каскад с участием инсулина/инсулиноподобного фактора роста и каскад с участием mTOR.

Большинство опытов, когда модельным животным ограничивали калорийность питания, вследствие чего они могли сбиться в углу клетки и даже значительно понизить температуру своего тела при ряде дополнительных факторов, ничего не дает человеку, так как у homo sapiens при данных условиях безвозвратно погибнут нейроны головного мозга. А качество жизни будет такое, что жить не захочется. Наоборот, человек остановит всю свою текущую деятельность и даже откажется от социальных устремлений.

Мыши при ограничении количества калорий, конечно, живут дольше (это же касается и всех простых моделей: мух, дрожжей, червей). И даже с этим «дольше» нужно разбираться, так как увеличения продолжительности жизни совсем не наблюдается у долгоживущих животных. При этом важно отметить, что испытуемых сравнивают с контрольной группой, которая часто живет без ограничения доступа к корму, чего, конечно, в природе не бывает. Сравнивать похудевших с заведомо ожиревшими, а потом, не говоря об этом, читать лекции о питании человека, – это старинная забава популяризаторов темы «ограничение питания и долгая жизнь».

Сегодня предлагаемых для человечества систем питания превеликое множество: палеодиета, кетогенная, чайная, сахарная, яблочная, рисово-компотная, картофельная, творожная, соковая, мясная, калиевая, магниевая, DASH (англ. Dietary Approaches to Stop Hypertension, «диетологический подход для борьбы с гипертензией», то есть повышенным артериальным давлением), монодиеты, для ленивых, для толстых.



Вот по группе крови забыл, хотя, может быть, ей тут вообще не место. Многие диеты носят имена своих создателей, и их количество только растет. Периодически пропадает или появляется интерес к той или иной системе питания, и вспыхивает – к другой.

Диеты – тот самый вопрос, когда все простое сложно, а очевидное не является таким. Главное – желание авторов убедить своих слушателей, а как они это будут делать – уже другой вопрос. Легче всего заставить поверить в эффективность метода с помощью цифр каких-то статистических анализов, и этим охотно пользуются. года по 2012 год и включало 83 349 женщин и 42 884 мужчины без сердечно-сосудистых заболеваний, рака и диабета, оценивали связь потребления жира и смертности. Выявлено, что потребление жира было обратно пропорционально общей смертности. Прием омега-6 полиненасыщенных жирных кислот, особенно линолевой, был обратно пропорционален смертности вследствие большинства основных причин, а например, в исследовании, которое длилось с 1980 года, потребление омега-3 полиненасыщенных жирных кислот коррелировал с умеренно низкой вероятностью смерти.

Ученые изучили 15 428 граждан США в возрасте 45–64 лет, которые заполнили анкету по питанию и не сообщили о чрезмерном потреблении калорий. В течение среднего периода наблюдения (25 лет) в когорте было зарегистрировано 6283 случая смерти. Исследователи выявили U-образную связь между потреблением углеводов и смертностью. Когда процент этих нутриентов в пище составлял 50–55 %, наблюдался наименьший риск смерти. В метаанализе, в котором было суммарно 432 179 участников, и низкое (<40 %), и высокое потребление углеводов (>70 %) представляли больший риск смерти, чем умеренное, что также подтверждает U-образную зависимость[85]. Запомните эту кривую: она не просто так возникла в этой книге, и мы к ней еще вернемся.

Но что важно? Пока ученые делают выводы лишь на основании опросов. А это значит, что человека спросили, а он ответил. Ничего подтверждать не нужно. Это важно, как и то, что эти опросы проводились почти тридцать лет. Менялись не только люди, но и само время, пищевые пристрастия, диетические рекомендации и даже активность испытуемых. И даже когда авторы таких исследований добавляют некие предостережения, итоги представлены в газетах уже как причинно-следственные связи и даже даются неправдоподобные оценки выгод или рисков, связанных с диетой. И это уже охотно тиражируются дальше.

Но любителям самых новомодных диет с любыми ограничениями ближе к границе пожилого возраста следует быть крайне осторожными. Менять свои устойчивые пищевые привычки, даже если лектор с горящими глазами рассказывает об эпидемиологических исследованиях других заморских популяций, также не стоит. И наоборот, следует сказать, что большинство статей о долголетии и питании написаны людьми, которые вообще не видели долгожителей. Это часто просто пересказ чужих слов, неверный в силу невладения темой.

При пересечении границы старости (будем считать это ближними подходами к долголетию) особенно важно соблюдение энергетического баланса пищи с фактическими энергозатратами, сбалансированность рациона по незаменимым факторам питания (макро- и микронутриентам). Диета должна учитывать имеющиеся хронические заболевания и гериатрические синдромы, о которых, как правило, ничего не знают, а поэтому и не говорят лекторы.

Гериатр видит проблему так: для долгой жизни важно сохранить мышечную массу, тем самым отсрочить развитие саркопении, которая во многом определяет ухудшение качества жизни в старости и формирование синдрома старческой астении. Любой недостаточности или несбалансированности питания здесь уже не должно быть.

Полноценный рацион является составной частью плана по достижению долголетия. Именно он поможет вам держать вес в пределах возрастной нормы, поддерживать иммунную систему, чтобы противостоять любым новым вирусам. Такое питание позволит легче переносить лекарственную терапию любых болезней. И особенно полноценный рацион важен в период атаки коронавируса на человека в возрасте.



На начало XXI века для долгой и здоровой жизни пока не предлагается ничего лучше, чем средиземноморская диета. Она была описана еще в 1950-х годах Анселом и Маргарет Кейсами[86] как рацион с низким содержанием насыщенных жиров и высокой концентрацией растительных масел. Интересно, что данный тип питания имеет антиатерогенную направленность, то есть препятствует развитию атеросклеротических бляшек[87].



Таблица рекомендаций Mediterranean Diet Foundation*

[image: ]

Но полноценно ли работает эта диета без ряда других факторов, например определенного достатка, размеренности южной жизни или даже морского бриза, не ясно. Вот как описывает это россиянин, переехавший с женой на пенсию в Средиземноморье: «Здесь более подходящий климат для нашей семьи, чем там, где мы жили раньше. Температуры тут всегда плюсовые, поэтому окна дома постоянно открыты. Мы теперь ближе к природе, стали лучше, а главное – по-другому питаться. В наш рацион вошли морепродукты и рыба, причем разнообразная, круглый год фрукты. И все это с местных полей и садов. На улице 15 минут пешком до моря. И мы стали по-другому не только жить, но и смотреть на свою старость».

Или вот рекомендации по питанию для достижения долголетия: «Снижение потребления сахара и соли, йодирование соли, использование сахарозаменителей; горчичное и кукурузное масло (источник антиоксидантов), яблоки (1–2 в день обеспечивают потребности в пектинах – адсорбентах), бананы (один в день как источник калия), морковь (300 граммов в день как источник бета-каротина), липа – чай, зеленые чаи, шиповник – чай (источник витамина С, антиоксидантов, средство «очистки»), черника (для профилактики ухудшения зрения), препараты чеснока (источник селена, антиоксидантов, профилактика сердечно-сосудистых заболеваний и нормализация функции щитовидной железы), рыба морская (не менее одного раза в неделю, профилактика сердечно-сосудистых заболеваний), фторированная вода (фтор, профилактика кариеса зубов), петрушка (антиоксиданты, детоксицирующее; особенно корень петрушки для нормализации желудка и кишечника); ценные продукты: мед, орехи, лимон, инжир, фейхоа, финики, манго, кокос»[88].

Рекомендуемое количество калорий составляет 1900–2000 для женщин и 2000–2500 для мужчин старше 60 лет. Общая калорийность ежедневного рациона в самых старших возрастных группах долгожителей обычно составляет 1400 ккал и 1600 ккал соответственно. У родственников моих пациентов, которые уже стоят на пороге долголетия или переступили его, часто возникает мнение, что их папа или мама мало ест. Как правило, это не так, и контроль веса позволяет это доказать.

Для достижения долголетия питание в первую очередь должно быть полноценным и разнообразным, с акцентом на умеренность в зрелом возрасте и на сбалансированность в пожилом. Одновременно в питании россиян вне зависимости от их возраста должно быть больше овощей, фруктов и морепродуктов.


Биологически активные добавки

Чаще люди задумываются о том, что здоровье – это не подарок, только на близких подступах к старости. И тут их взгляд часто падает на БАДы.




Появилось желание, а может, время пришло заняться своим здоровьем, и человек часто решает изменить рацион. И тут взгляд его часто падает на добавки. Биологически активные пищевые добавки (БАДы) – это дополнение к пище, содержащее один или несколько пищевых ингредиентов, принимаемое внутрь в виде капсул, саше или таблеток, капель или жидкости и промаркированное как пищевая добавка. Безопасность БАДов для человека обеспечивается тем, что в их составе содержатся компоненты пищевых продуктов, следовательно, они безвредны по определению.

Регулированию БАДов в РФ посвящен ряд санитарных правил и большое количество ГОСТов. Согласно Федеральному закону РФ № 38-ФЗ «О рекламе» реклама пищевых добавок не должна создавать впечатления, что они являются лекарственными средствами или обладают лечебными свойствами, содержать ссылки на конкретные случаи излечения людей и улучшения состояния их здоровья в результате применения этих средств. В рекламе БАДов не должно также содержаться указаний на конкретные заболевания и их симптомы, которые могут быть устранены с их помощью.

Рынок БАДов в США регламентируется «Законом о пищевых добавках» (Dietary Supplement Health and Education Act), принятом Конгрессом страны еще в 1994 году. Согласно ему добавки рассматриваются как продукты питания. В инструкции к БАДам разрешено описывать характер влияния на организм без указания конкретного заболевания, например «улучшает деятельность мозга». Но после этой фразы обязательно нужно сделать пометки, что «данное утверждение не было изучено FDA» и что «данный препарат не может быть использован для диагностики, лечения и профилактики какого-либо заболевания».

В Европе обращение БАДов регламентируется Директивой о пищевых добавках (Food Supplements Directive), изданной в 2002 году: они также считаются продуктами питания, а не лекарственными препаратами и не могут содержать указание на возможность применения при конкретных заболеваниях[89].

Для заявленной цели этой книги «жить долго и качественно» можно использовать довольно обширный список БАДов, но только для небольшой части из них имеются значимые научные доказательства достаточной эффективности. Часто и те при критическом взгляде можно разбить на куски. По направленности действия выделяют большое количество групп добавок, но разделение их на классы, особенно для потребителя, всегда чисто условное, так как действующее вещество или вещества, входящие в их состав, могут иметь сразу несколько механизмов действия на организм.

Как правило, содержание микроэлементов и витаминов в сбалансированном и разнообразном питании вполне достаточно для обеспечения потребностей относительно здорового организма. Исключение здесь, с учетом нашего климата, можно сделать только для витамина D. Недостаток этого вещества выявлен у 57,5 % взрослых из Московской области, Самары, Нижнего Новгорода, Архангельска, Ямало-Ненецкого автономного округа. Думаю, в других регионах ситуация схожая, и в старости такая же или даже хуже.

Витамин D полезен для сохранения скелетной мускулатуры в старости. В сочетании с физическими нагрузками он дает хороший результат по сохранению мышечной массы. К группе «профилактики саркопении» можно отнести БАДы, включающие карнозин, бета-аланин, L-карнитин, аргинин, глутамин. Для укрепления костной системы и сохранения подвижности суставов используют препараты кальция, белки коллагена, глюкозамина и хондроитина сульфата.



Нормализации липидного обмена способствует целое семейство БАДов, содержащих омега-ненасыщенные жирные кислоты – омега-3 (эйкозапентаеновую и докозагексаеновую жирные кислоты рыбьего жира), омега-5 и омега-7. Их применение предупреждает развитие атеросклероза, который можно назвать частью патофизиологии старения наших сосудов. Омега-7 мононенасыщенная жирная кислота – пальмитолеиновая кислота – входит в состав жировой ткани млекопитающих и рыбьего жира, а также облепихового масла. По результатам рандомизированных двойных слепых плацебо-контролируемых клинических исследований установлено, что ежедневная доза 210 мг/сутки в течение 30 дней способствует уменьшению ожирения, снижению уровня общего холестерина, триглицеридов, С-реактивного белка и инсулинорезистентности. Однако и тут все не так однозначно и ясно. Хотя ряд известных фармацевтических компаний давно работает над тем, чтобы доказать эффективность жирных кислот, выделенных из рыбьего жира. Недавно фирма Astra Zeneca остановила третью стадию клинического испытания такого препарата. И это даже несмотря на то, что ранее он был одобрен FDA для больных с очень высоким уровнем триглицеридов. В метаанализе показала бесполезность применения омега-3 для снижения смертности от сердечно-сосудистых заболеваний при использовании их одновременно со статинами[90].

В настоящее время среди БАДов есть большое количество веществ с антиоксидантным действием. Успешно применяются комплексы олигомерных проантоцианидинов, относящиеся к группе растительных полифенольных соединений. Они присутствуют в растениях, традиционно используемых россиянами в пищу (винограде, яблоках и прочих), и являются самыми употребляемыми человеком веществами полифенольной природы. Они обладают широким спектром биологической активности, включая антибактериальную, противораковую, противовоспалительную, сосудорасширяющую, а также ингибируют процессы перекисного окисления липидов[91], агрегацию тромбоцитов, снижают хрупкость и проницаемость капилляров.

На основании изучения системы питания жителей Японии, страны с максимальным количеством людей старше ста лет, я рекомендую включить в рацион овощи из семейства крестоцветных, имеющие в составе вещество индол-3-карбинол. Например, в России есть БАД «Индол-3-карибинол Макси», который обладает наилучшим соотношением цена/вес капсулы с учетом максимального содержания активного вещества. Также могу порекомендовать добавку из изофлавонов сои, которые содержат генистеин (японцы, самая долгоживущая нация, ежедневно потребляют сыр тофу, который содержит этот важнейший компонент сои). Это не имеющий аналогов препарат «Изофлавон Премиум».

За последние годы накоплен большой материал, свидетельствующий о том, что входящие в состав высших грибов (шиитаке, рейши, вешенки) соединения обладают выраженным иммуностимулирующим действием, активируют звено неспецифической противоопухолевой защиты, повышают продукцию интерферона в крови и нормализуют показатели клеточного иммунитета. Кроме того, их экстракты снижают уровень холестерина в крови, артериальное давление, уменьшают кислородное голодание тканей. Есть препараты, которые я могу порекомендовать (www.itk-pharm.ru).

Группа добавок под названием «пробиотики» и «пребиотики» в геропротекции также важна, так как способствует эффективному функционированию существенного звена неспецифического иммунитета – кишечника. Наличие полезных бактерий Lactobacillus и Bifidobacerium поддерживает баланс микробиоты, подавляет патогенные микроорганизмы и помогает образовывать важные для организма вещества.



Антибиотики, антациды, гиполипидемические средства могут снижать уровень ряда витаминов в крови с учетом того, что старый человек – это анемичный пациент, что является следствием болезней печени, легких, почек, эндокринных заболеваний, новообразований и даже геморроя. Железодефицитные анемии на фоне хронических кровопотерь – половина всех заболеваний этого типа. Поэтому долгожителям и людям старческого возраста я рекомендую дополнительный прием витаминов и микроэлементов. В частности, для повышения качества жизни и профилактики обострения анемических состояний гериатр может принять решение о приеме в начале зимы или поздней осенью месячного курса витаминов и добавок железа.

Должен сказать моему читателю, что мировой рынок БАДов развивается с довольно большой скоростью, приблизительно на 7 % в год, что показывает рост потребностей человека, но это одновременно не значит, что на нем есть продукты с доказанными возможностями в сфере «долгой жизни». Очевидно, препараты нужно подбирать в соответствии со своими потребностями, внимательно наблюдая за самочувствием.

Можно долго обсуждать доказательную базу использования БАДов, но если вы видите пользу от применения добавок, то используйте их. Они не требуют выписки рецепта, и наоборот, если вам выписали его, будьте осторожны. Именно прагматизм данной книги позволяет сказать, что если вы не видите улучшения своего самочувствия и функциональности, то не стоит принимать те или иные БАДы.



На научных сессиях Американской кардиологической ассоциации, которые прошли в ноябре 2020 года, обсуждалось употребление перца чили. Капсаицин, который входит в его состав, обладает противовоспалительным, антиоксидантным, противоопухолевым действием и регулирует уровень глюкозы в крови. Ранее ученые проверили 4729 исследований в пяти ведущих мировых базах данных здравоохранения (Ovid, Cochrane, Medline, Embase и Scopus), где была информация о здоровье и питании более 570 тысяч человек в США, Италии, Китае и Иране. Они пришли к выводу, что у людей, которые ели перец чили, риск смерти от сердечно-сосудистых заболеваний снижался на 26 %, от рака – на 23 %. Также исследователи обнаружили у любителей чили относительное снижение смертности от всех причин на 25 %. Но есть ли тут причинно-следственная связь, пока не понятно.


Голод и долголетие

История планеты рисовала самые необычные сюжеты, пропуская человечество через эволюционные жернова. Но она, хоть и изредка, продолжает это делать и сегодня.




Сегодня, говоря о долголетии, часто упоминают о голодании. Давайте заглянем в прошлое. Голод всегда происходил в страшные для человечества периоды истории. Он неизменно шел рука об руку с эпидемиями и войнами, причем очередность этих трех событий могла быть любой. Но трудно придумать испытания страшнее голода, когда медленно исчезает сама жизнь. Вот сообщение от моего читателя: «Моя бабушка и дедушка прожили 89 и 84 года. У них появился лишний вес в пожилом возрасте. Они всегда доедали все, даже если не хотели, а мне рассказывали, что в детстве очень сильно голодали». Да что там, моя мама рассказывала, как они детьми, голодая, в 1930-х ели какую-то травку, собирая ее на склонах, где сегодня располагается известный всему миру велотрек в Крылатском, построенный к Олимпиаде 1980 года.

Одновременно в том же информационном поле существует огромное множество гипотез о «калорийной недостаточности» как методе, продлевающем жизнь. Но при этом часто забывают сказать, что это установлено на животных без изучения их качества жизни и возникновения возрастзависимых заболеваний. Последние, конечно, есть, но совсем другие, а если и те же, что у нас, то в иных клинических формах. При этом в ходе опытов на моделях показано следующее: эффект был, только если снижение калорийности довольно значительно (например, 40 %) и начинается с самого рождения. Но такое жесткое голодание, которое называют снижением калорийности питания, является одним из важных механизмов гипобиоза. Это явление свойственно более чем двум сотням видам гетеротермных животных[92]. Их можно условно разделить на зимоспящих, по-другому это состояние называется гибернацией, и незимоспящих, которые погружаются в оцепенение. Гетеротермные животные, например суслики, хомяки, тушканчики, сурки, ежи, медведи, зимой впадают в спячку, при этом состоянии у них падает температура тела и в десятки раз замедляется метаболизм. Что уж тогда говорить о дрожжах и мухах?

Подготовка к спячке связана с накоплением в организме бурого жира, в котором преобладают ненасыщенные жирные кислоты (линолевая, линоленовая, олеиновая). Он вызывает замедление обмена веществ и снижение функции щитовидной железы, что приводит к перестройке механизмов терморегуляции. Затем в норах этих животных понижаются температура и уровень кислорода и, наоборот, растет концентрация углекислого газа. Известно, что и многие другие виды млекопитающих и птиц в течение суток погружаются в состояние оцепенения. Это говорит только о том, что данное явление замедления метаболизма не редкое, а наоборот, в природе очень часто встречается.

Особенность терморегуляции у прочих организмов, не способных к гипобиозу, заключается в поддержании постоянного температурного порога гипоталамуса. У человека такое состояние отсутствует, обычно при снижении температуры начинают действовать защитные физиологические механизмы, и она восстанавливается. То же самое происходит при голодании: на какой-то стадии включаются защитные механизмы и человек испытывает состояние, которое я бы обозначил как «доминанта пищи». Поведение, а таких случаев в нашей истории было предостаточно, направлено только на поиск и добычу пропитания.

В отличие от исследований модельных животных по жесткому ограничению их питания, изучение влияния голода на продолжительность жизни людей невозможна. И не только по этическим соображениям, но и в силу длительности жизни испытуемых. Она такая же, как у экспериментатора, кроме того, постоянно модифицируются условия существования и люди меняют привычки, страны и даже континенты проживания.



Отдельные же эксперименты, в которых изучали снижение калорийности питания, не ставили цели исследовать длительность жизни и были довольно кратковременными. Кроме того, важно сказать, что часто у подобных испытаний были негативные последствия, а также в них не изучали долговременный эффект таких воздействий.

Но история сама ставила эксперименты. Мы знаем, в группе женщин, переживших в детстве блокаду Ленинграда, чаще, чем в контрольной группе, развивался диабет второго типа. В долговременном наблюдении за людьми, родившимися в этом городе до или во время войны, были выявлены проявление эндотелиальной дисфункции и более выраженная связь между ожирением и повышенным артериальным давлением на поздних этапах жизни[93]. Лучше изучены долговременные последствия голландской «голодной зимы»[94], которая наступила в октябре 1944 и длилась по май 1945 года в части Голландии. Вследствие эмбарго энергетическая ценность рациона была сокращена до 700 ккал. У людей, чье внутриутробное или раннее постнатальное развитие проходило на фоне голода, была обнаружена высокая склонность к избыточному весу и ожирению, повышенному уровню липидов в плазме крови и риску сердечно-сосудистых заболеваний[95].

Также ученые изучили распространенность диабета второго типа среди жителей Украины, родившихся во время голода 1932–1933 годов. Исследованная выборка включала 23 600 пациентов с заболеванием, родившихся в период с 1930 по 1939 годы[96]. Референтная популяция включала 2153 тыс. человек, проживающих в четырех областях страны, пострадавших от голода. Авторы выявили, что предрасположенность к диабету второго типа у взрослых людей в значительной степени зависела от неполноценного питания в раннем детстве. Ученые объяснили, что если пренатальное развитие ребенка происходит в организме длительно голодающей матери, то это приводит к «метаболическим адаптациям», увеличивающим шансы заболеть диабетом второго типа в пожилом возрасте.

Но, возможно, сам организм, сохраняя память о голоде, пытается постоянно запастись энергоресурсами впрок? И эта память может быть не только метаболической, но и социально-культурной? Недавно, буквально в апреле 2020 года, при объявлении режима коронавирусного карантина я сам видел, как старики в панике запасались продуктами, заполняя огромные тележки. Скупали муку, крупы и макароны, сметали тушенку, спички и соль. И даже люди среднего возраста не отставали.

Недавно журнал Aging опубликовал мнение американского геронтолога М. Благосклонного, одновременно главного редактора этого издания, о том, что препарат рапамицин эффективен в качестве профилактического средства для предотвращения болезней старения[97]. При этом указывается, что лекарственное средство стимулирует ограничение калорийности, а голодание обеспечивает ряд преференций при старении. Но его придерживаться трудно, и поэтому возникает интерес к препаратам, ограничивающим калорийность, таким как рапамицин. Однако ни одного клинического испытания, подтверждающего их эффективность, не проводилось. И это обесценивает не только конкретный журнал, но и всю американскую геронтологию, которая все больше похожа на цирковую площадку с фокусниками, модельными животными и жонглерами статистикой.

Если рассмотреть увлечение гипотезами о пользе «жесткого» голодания для долголетия, то они проверялись только на грызунах. Но необходимость воздействия на ранних стадиях онтогенеза homo sapiens неуклонно приведет к порокам развития детей, нарушит их обучение, а значит, остановит эволюцию всего человечества.


Температурный гомеостаз

Эволюционный художник рисовал панно нашего старения миллионы лет. Возможно, что температура – основа этой картины.




Ох уж этот фактор температуры. Возможно, вы и не заметили, но в моей книге это слово было использовано уже много раз. При этом под температурой имелись в виду разные показатели: и нашего тела, и окружающей среды со всеми их колебаниями. Диапазон температуры тела нашего организма является значимой характеристикой, определяющей жизнеспособность и продолжительность жизни каждого человека.

Контроль термогенеза – одна из важнейших частей энергетического гомеостаза, ответственного за потребление и расходование энергии. Эти процессы находятся не только под контролем гипоталамуса и ствола головного мозга, но и симпатической системы и щитовидной железы.



Температура тела, как и окружающей среды, несомненно, влияет на функционирование генетического аппарата и всех биохимических реакций в организме. Биохимические процессы характеризуются не только сравнительно низкими энергиями активации, но и весьма высокими, что иногда может проявляться даже при малых изменениях температуры тел живых существ. Например, известны очень медленные биохимические процессы, скорость которых при изменении температуры на один градус увеличивается в десятки и сотни раз. Также хорошо изучено, что ферментативные реакции обычно весьма чувствительны к изменению температуры.

Оптимальные зоны активности ферментов сравнительно узки. Эти обстоятельства, по-видимому, позволят объяснить влияние незначительных колебаний температуры тела живых существ на общую скорость метаболизма. Можно полагать, что ускорение медленных реакций при повышении температуры тела некоторых животных примерно на 1–2 градуса резко меняет скорость обмена веществ, что приводит к сильному сокращению продолжительности жизни особи. Однако насколько существенна роль упомянутых медленных реакций у разных видов, не ясно.

С позиции иерархической термодинамики процессы старения организма прежде всего связаны со стремлением к сравнительно максимальной стабильности супрамолекулярных структур тканей. Таким образом, можно полагать, что температура тела организма является важным фактором, определяющим скорость его старения и, следовательно, продолжительность жизни. Однако делать какие-либо конкретные выводы при сопоставлении температуры тела организма и продолжительности его жизни следует весьма осторожно.

Температура окружающей среды – также довольно значимый фактор продолжительности жизни человека, особенно в экстремальных, жестких климатических условиях. Она тоже меняется в определенных суточных, сезонных и даже климатических диапазонах. Возможно то, что наша страна находится в таких природных условиях, является одним из факторов более короткой продолжительности жизни россиян.



Уязвимость старого человека как к низким, так и к высоким температурам хорошо известна не только врачам. Особенно это было видно летом 2010 года, когда в Москве была аномальная жара. Продолжительность периода со среднесуточной температурой была также необычной и составила 53 дня. Число температурных рекордов, то есть дней с максимальной температурой за все время регулярных метеорологических наблюдений с 1885 года, составило 10 дней в июле и 9 – в августе. Непрерывность этой аномальной жары также была серьезным фактором риска для здоровья населения Москвы, так как при прерывистых волнах негативное влияние такой погоды менее выражено.

На фоне аномально высоких летних температур в 31 регионе страны отмечено достоверное повышение смертности, обусловленное ишемической болезнью сердца и цереброваскулярными заболеваниями[98]. И хотя многие чиновники говорили, что роста показателя нет, это было неправдой, причем очевидной. Аномально высокие температуры всегда приводят к более значительному числу дополнительных случаев смерти от всех причин, особенно в городах. Также важно, что в наибольшей степени прирост дополнительной смертности заметен среди населения самых старших возрастных групп.

Очевидно, еженедельная демографическая газета «Демоскоп» № 439-440 от октября 2010 года, не имея еще данных по смертности в России за прошедшее лето, решила использовать эзопов язык и сообщила о жаре в Европе, о которой уже была информация: «Лето 2003 года было признано самым жарким летом в Европе за последние 500 лет. Аномально высокие температуры регистрировались в июле-августе – в Великобритании до 38,1 °С, в Баварии – до 40,4 °С, на севере Италии – до 40 °С, в горах Австрии – до 52 °С, во Франции – до 35 °С на протяжении 11 дней. За последние годы в некоторых городах резко возросла амплитуда колебаний летних температур. Так, в Париже колебания среднемесячных температур ранее находились в пределах 8 °С, а во время жары 2003 года выросли до 12 °С. Министерства здравоохранения ряда европейских стран весьма оперативно организовали контроль за показателями смертности в городах. Так, в Италии такое исследование началось 22 августа. А уже в начале сентября были получены первые данные о показателях смертности в столицах 21 региона. Таким образом, была установлена связь между смертностью населения, температурой и влажностью воздуха. За июнь-август дополнительная смертность составила 3134 случая. Причем в 92 % случаев это были люди старше 75 лет. Самый большой рост смертности был отмечен в северной части Италии»[99].

У здорового молодого человека при перемене климата или изменении погоды происходит быстрая адаптация к новым условиям. У лиц пожилого возраста, а тем более представителей преклонного возраста, даже на фоне относительного здоровья, организм не может быстро перестроиться, если резко изменяется температура воздуха. У долгожителей даже без сердечно-сосудистых заболеваний происходит ухудшение насосной функции сердца и ее резервных возможностей. Это наряду со васкуляризацией кожного покрова ухудшает поступление крови к коже. Возрастные изменения сосудистого русла на всех его участках не позволяют достигать необходимого уровня вазодилатации[100] для повышения теплоотдачи. В дополнение к этому происходят изменения в работе и количестве потовых желез. Все эти факторы приводят к снижению объема потоотделения.

Снижение температуры тела с возрастом, как и ответной реакции в старости на изменение этого показателя, – это результат многоуровневых модификаций в регуляции гомеостаза. Есть значительная корреляция между высоким возрастом и температурой тела у пожилых: у значительной части людей в возрасте этот показатель ниже 35,5 °С.

Людям старческого возраста, как и долгожителям, не рекомендуется жить на последних этажах зданий, и желательно иметь кондиционеры хотя бы в комнатах для отдыха. Летом важно покидать измотанные жарой города и уезжать в более спокойные дачные пригороды.



Следует сказать, что манипуляции с температурой тела как метод достижения долголетия давно интересовали людей. Идея, что при снижении этого показателя происходит замедление процессов, которые в нем происходят, совсем не нова. И снижение температуры тела на пару градусов, хотя бы на время сна или каникул, может привести к значительному росту продолжительности жизни. Но у человека при этом начинают действовать жестко отрегулированные защитные механизмы, и терморегуляция восстанавливается. Ведь homo sapiens приобрел в ходе эволюции способность стабилизировать свой метаболизм. Но разработка нейрохимических веществ, которые позволят во время сна влиять на структуры, отвечающих за энергетический гомеостаз, позволят это сделать. Это одно из перспективных направлений продления жизни, особенно если нам будет нужно долететь до какой-то очень удаленной планеты.


Нужно ли быть вегетарианцем для долгой жизни?

Суть долголетия в деталях. Но только в деталях механизмов старения.




Мой читатель уже понял, что питание и постоянная температура тела – те самые факторы, так необходимые для жизни, ее основные условия, а также одновременно то, что ее ограничивает. А ведь для конкретной температуры окружающей среды всегда характерен и определенный состав пищи. Вряд ли в тундре можно рассчитывать на растения юга России. И тут мы всегда наступаем на грабли вегетарианства. Это действительно интересный вопрос: слишком много людей, даже живущих в жестком и холодном климате, стали придерживаться вегетарианского питания. Но помогает ли оно достичь долголетия? По этому вопросу существует два противоположных мнения: 1) такой тип питания нужен именно для долголетия; 2) при вегетарианской диете часто страдает качество жизни, поэтому человек не может стать долгожителем.

Нужно или можно ли потенциальному долгожителю быть вегетарианцем? Зайдем на поле определений: долгожитель – это человек 90 лет и старше, среди них есть и 100-летние и реже 105-летние люди. Работ, которые бы говорили о вегетарианском питании у людей старше 90 лет, я никогда не видел. Обращаю ваше внимание, что сегодня людей старше 100 лет более 500 тыс. человек, а старше 90 лет (черта долголетия) – около 18 млн (это моя оценка). Эти цифры приблизительны, но смысл понятен: их очень и очень много, и данная возрастная категория растет очень быстро. Поэтому давайте разбираться сами.



Обычно пользу вегетарианства представляют так:

• В таком рационе содержится значительное количество растительных волокон, которые способствуют выведению из кишечного тракта токсинов и вредных веществ и дают своевременное чувство насыщения.

• Овощи и фрукты содержат значительное количество калия и магния. Они основные поставщики витаминов и противораковых терпеноидов.

• В них преобладают щелочные эквиваленты, которые защищают организм от болезней.

• В растительных продуктах отсутствует холестерин, а некоторые из них обладают способностью снижать его содержание в крови.

• Организм становится менее подверженным сердечно-сосудистым и онкологическим заболеваниям.



Я получил сообщение от моего читателя, обозначающего позицию современного вегетарианства: «Хотя у людей есть врожденная склонность есть мясо, по факту его потребление не является такой уж необходимостью. По восприятию в обществе вегетарианство – маргинальная практика, но мы считаем, что все наоборот, а вот шашлык и барбекю и есть вредная привычка. Вегетарианство же – это просто вариант нормы или полноценного здорового питания человека».

Вот другая позиция: «В этом давнем споре мясоедов и вегетарианцев остается очень много невыясненных вопросов. Но ясно, что у последних нет и не может быть преимуществ именно в долголетии. Вегетарианцы в этом вопросе в довольно невыгодном положении».

Как правило, сторонники растительной диеты, отвечая на вопрос о долголетии вегетарианцев, обычно используют косвенный довод, что мясоеды живут меньше, чем люди, которые отказались от пищи животного происхождения. Но так ли это? В 2016 году закончилось 20-летнее исследование, в котором участвовали 60 310 жителей Соединенного Королевства. Из общего количества принявших в испытании людей 18 431 человек ели мясо, 13 039 употребляли его, но очень редко, 8516 ограничивались только рыбой, 20 324 были вегетарианцами, включая 2228 веганов. За 20 лет наблюдений умерли 5 294 человека, при этом никакой из типов питания не был связан с повышением смертности. Просто при первом типе питания была более высокая смертность от одних заболеваний, а при втором – от других. Но есть ли тут причинно-следственная связь, или же какие-то факторы, влияющие на заболеваемость, приводят и к изменению типа питания? Или все еще сложнее? И тут ничего не сказано именно о долголетии (о возрасте 90 лет и больше), но полученные результаты не совпали с мнением, что у вегетарианцев наблюдается более низкая смертность от всех причин.

Важно, что вегетарианство – не только система питания. Чаще это и особое мировоззрение, которое уже вряд ли следует рассматривать исключительно с точки зрения диетологии. Письмо от читателя: «Питание является если и важным, то не определяющим фактором здоровья. Ведь человек живет не только материальной, но и духовной жизнью. И именно последняя более сильно влияет на качество, а значит, и на продолжительность жизни». Поэтому, когда указывают на связь вегетарианства и долгой жизни у адвентистов седьмого дня[101], живущих в Лос-Анджелесе, то нас вводят в заблуждение[102]. Ведь тут может не быть причинно-следственной связи, как и вообще какой-либо зависимости. А возможно, такие результаты дали отказ от алкоголя, высокая двигательная активность и периодические профилактические осмотры у врача.

При том количестве информации о диетах, включая вегетарианские, которое есть сегодня (например, читают лекции и в рамках «Московское долголетие», в Интернете есть различного качества курсы нутрициологов), крайне важно взглянуть на позицию научного сообщества, если не на все вместе, то хотя бы какие-то частные случаи.



Например, «Позиция Американской диетической ассоциации состоит в том, что правильно спланированные вегетарианские диеты, включая полностью вегетарианские или веганские, являются здоровыми, адекватными с точки зрения питания и могут принести пользу для здоровья при профилактике и лечении определенных заболеваний. Хорошо спланированные вегетарианские диеты подходят людям на всех этапах жизненного цикла, включая беременность, лактацию, младенчество, детство и юность, а также спортсменам. Вегетарианская диета определяется как диета, не включающая мясо (в том числе мясо птицы), морепродукты или продукты, содержащие данные составляющие»[103]. Интересно? Да! Кроме одного: это опять не связано с темой долголетия и даже старости, причем самой обычной.

Прошу моего читателя обратить внимание, что авторы этого текста незаметно для вас подменяют факты: они пишут обо всех этапах жизненного цикла, но потом забывают, скорее всего, даже сознательно, указать пожилых и старых людей. Вероятно, это уже не люди или не жизненный цикл? А ведь это люди старше 60 лет, которые сегодня живут на планете и которых скоро станет 2 млрд.

Действительно, люди, ратующие за вегетарианство, всегда обходят такой болезненный вопрос стороной, а мы его все равно поднимем. Научных работ нет даже о вегетарианстве в старости, а если и есть, то только такие, где всего пара десятков участников. И только поэтому уже нельзя говорить об этих результатах серьезно. Например, в одном исследовании[104] приняли участие 22 женщины и 7 мужчин вегетарианцев (женщины 84,1 ± 5,1 года, мужчины 80,5 ± 7,5 года), а для контроля взяли 23 женщины и 7 мужчин того же возраста. Все участники были жителями учреждений длительного ухода, они заполнили проверенный опросник из 104 пунктов для оценки рациона за последние 6 месяцев. Исследователи изучили анализы крови: гемоглобин, количество эритроцитов, железо в сыворотке, трансферрин, ферритин, лейкоциты, мочевину, альбумин, кальций в сыворотке, цинк в сыворотке, витамин B12, фолиевую кислоту, триглицериды, общий холестерин, ЛПВП и ЛПНП. Были определены ИМТ и соотношения талии и бедер, толщина кожных складок, сила кистей.

Статья находится в открытом доступе, и каждый может ознакомиться с ней. Это исследование, по мнению авторов, показывает, что вегетарианский образ жизни не оказывает негативного влияния на состояние здоровья в пожилом возрасте. Но эта работа никак не связана со здоровьем, а именно полиморбидностью, состоянием когнитивных функций, повседневной активностью и даже длительностью оставшейся части жизни, как и ее качества. Я же считаю скорее наоборот: люди с отличным здоровьем могут себе позволить в преклонном возрасте отклоняться от полноценного питания, и тут связь именно обратная, а не тот вывод, который сделали эти исследователи и авторы других немногих работ.[105],[106],[107].

Пока с уверенностью можно сказать, что диета человека, который переступил порог пожилого возраста и готовится стать долгожителем, должна быть ориентирована на сохранение энергетического баланса, соблюдение сбалансированного рациона по незаменимым факторам питания и учитывать все имеющиеся хронические заболевания. Также важно упомянуть, что почти все лекции, статьи и исследования, посвященные диетам для людей в старости и долгожителей, не обладают теми качествами, которые позволяют давать однозначные и уверенные рекомендации именно россиянам в таком возрасте.

То, что в рационе жителей нашей страны должно быть больше овощей, фруктов, не говорит о том, что этот подход нужно довести до абсолютного предела и исключить правила сбалансированности питания по количеству белков, жиров и углеводов. А людям в возрасте я категорически рекомендую не исключать из рациона белки и жиры животного происхождения.



Людям молодого и зрелого возраста, которые хотят стать вегетарианцами, я бы посоветовал предварительно сдать анализ на генетические полиморфизмы, что позволит выяснить особенности своего метаболизма, а также предрасположенность к непереносимости некоторых нутриентов. Сегодня такие и подобные исследования делают многие фирмы.

Итак, на вопрос, нужно ли быть вегетарианцем, чтобы достигнуть долголетия, я отвечу так: на протяжении всей жизни вы не сможете придерживаться исключительно растительного рациона, если, конечно, хотите стать долгожителем.


Среда, в которой мы живем

Кольцевые дороги вокруг городов плохо влияют на долголетие. Как и любые преграды, они ограничивают ваше путешествие.




Современные люди живут в основном в городах. Это наша жизнь, она всегда проходит здесь и сейчас, в конкретных условиях. Но мы, живущие внутри МКАДов и КАДов, должны знать, что когда-то станем еще старше, а мир уже не будет таким, как сегодня.

Все меняется. И это происходит очень быстро. Например, еще сто лет назад наша страна была крестьянской и большинство людей жили в сельской местности. Сегодня мы, как правило, живем уже в городах, а значит, более локально и, следовательно, ближе к местам оказания медицинской помощи. Да и врачей в 1914 году (начало Первой мировой войны) в стране было 28 100 человек, тогда как сегодня точно более 500 тыс., хотя население почти не выросло, если сравнивать Российскую империю и Российскую Федерацию.

Увеличиваются и города: они растут не только в высоту, что стало особенно заметно в последние годы, когда пятиэтажки стали заменять высотными зданиями, но и вширь. Например, сто лет назад Москва не доходила даже до ТТК и заканчивалась где-то сразу за Саратовским (сегодня Павелецким) вокзалом. А сегодня она сначала районами вышла за пределы МКАДа, а затем ее площадь увеличилась в два раза за счет присоединения Новой Москвы.

Население столицы не только растет, но и быстро стареет. За четверть века продолжительность жизни москвичей выросла на 14 лет и достигла ожидаемой продолжительности жизни более 78 лет, тогда как в целом по России этот показатель составляет только 73,5. И увеличение количества представителей старших возрастных групп, конечно, бросает всей социальной структуре города вызов и создает запрос на изменение среды[108].

Интересно, что социальные насекомые, например муравьи, живут дольше, чем другие. Рукокрылые, которые тоже обитают в очень больших колониях, также живут долго. И значит ли, что поэтому человек в больших колониях-городах живет дольше, чем его собрат-шимпанзе, который обитает в небольших стаях? А если города продолжат развиваться, будет ли это само по себе вести к росту продолжительности жизни человека, хоть и через неизвестные нам пока механизмы?

Вопросы, вопросы. Они были и всегда будут. Но важно слушать специалистов: ошибки и непрофессиональные советы обходятся дорого. Например, один мой знакомый лет 30 назад построил загородный дом. Тогда ему было немногим более 50 лет. Он не думал, что лестница, которая ведет с улицы сразу на второй этаж здания его подмосковного бунгало, через три десятка лет ему будет не под силу одолеть без помощи. Или обратный пример: мой пациент, понимая, что у него есть проблемы со здоровьем, послушав моего совета еще на дальних подступах к реальным ограничениям и немощи, строил загородный дом только в одной плоскости первого и единственного этажа, причем так, что в дом можно было въехать на коляске. И сегодня, по прошествии двух десятилетий, ему это очень помогло. Да, часто бывает так, что жилье, которое нам так нравится, будет не совсем комфортным уже завтра. При строительстве частного дома важно учитывать вероятные ограничения ваших возможностей, которые приносит рост продолжительности жизни, и не возводить здание более двух этажей.

Современный человек, только вступая в пожилой возраст, часто остается один. Дети уезжают, причем так далеко, что лететь нужно почти сутки. Родители уходят из жизни, близкие люди тоже. И вот он остается один. Совсем. И именно в этот момент, когда еще есть время и возможности, он должен подумать, насколько ему нужна эта огромная квартира на окраине Москвы и не поменять ли ее на что-то, за чем он сможет ухаживать сам или с минимальной помощью.

Концерн IKEA недавно запустил новый проект по строительству домов, в которых смогут жить престарелые люди, сделав особый акцент на то, что среди них много пациентов с нарушениями памяти. На придомовой территории будут такие общественные пространства, где невозможно заблудиться. Первый подобный дом уже собран недалеко от Стокгольма.

Озабочены такой проблемой и российские архитекторы. Их задача – имеющимися методами модифицировать пространство так, чтобы оно стало комфортным для пожилых.

Нужно и можно перестроить среду, чтобы она была более добродушной для пожилых и старых людей. Сегодня это актуально и рассматривается во всех стареющих странах. Например, Американский институт архитекторов совсем недавно выпустил специальную методичку, как правильно проектировать квартиры для возрастных жильцов.



Престарелые люди часто падают, и это тоже серьезная проблема. В США была разработана оздоровительная программа «для пожилых и старых людей, проживающих в общинах. Она сократила не только количество падений, но и потребность в лечении пациентов в учреждениях долгосрочного ухода. Каждый доллар, вложенный в эту инициативу, в итоге позволил сэкономить 1,68 доллара США. А учитывая, что расходы, связанные с падением пациентов старше 65 лет, только за 2013 год составили около 34 миллиардов долларов, это значимая экономическая выгода. Но эту проблему можно и нужно решать также на уровне планирования более удобной среды и жилища для людей в возрасте.

В России сфера проектирования жилья для старшего поколения начала развиваться совсем недавно. Но мы, гериатры, и сегодня можем сказать архитекторам, что жилье для долгоживущего человека должно иметь как можно меньше порогов и проводов на полу, о которых можно зацепиться ногой и упасть. В квартирах для таких людей не должно быть скользкого пола не только в ванной комнате, но и во всех помещениях. Особенно важно иметь дежурное освещение, так как люди в возрасте часто встают ночью. Также желательны пока редкие у нас датчики движения, которые будут включать и выключать свет. Выключатели в квартире и розетки должны быть в удобном месте, источник ночного освещения – в непосредственной близости от кровати. В ванной комнате необходимы поручни и душевая кабина без высокого порога. Желательно, чтобы в нее можно было заехать на коляске, а значит, в идеальном варианте, лучше обойтись вовсе без порога. Полы подъездов, лестниц, лифтовых холлов также не должны быть скользкими. Все подъезды следует оснастить удобными пандусами для колясок и медицинских каталок. Лифты также иметь возможность вместить медицинскую каталку для удобной эвакуации пациента в лечебное учреждение.

Среда обитания должна постепенно меняться на запросы человека долгоживущего. И ее нужно сделать фактором здорового долголетия.



Очевидно, что архитектурные и планировочные решения, нацеленные на будущее старение планеты, также должны учесть фактор роста летних температур, который неблагоприятно влияет на людей старшего возраста. Установлено, что в Центральной и Южной Европе летом поверхности домов с темными крышами последние годы могут достигать +60 °С, кирпичные стены – до +38 °С. Температура асфальта доходит до +40 °С. При этом температура воздуха среди внутриквартальных зеленых насаждений на 7,5 °С, а в скверах на 5,2 °С ниже, чем в открытых местах городов. Изучение смертности в европейских странах во время жары показало, что в эти периоды происходит ее значимый рост.

Но самая большая проблема, которая заметна даже невооруженным глазом, – это состояние домов престарелых длительного ухода, которых в нашей стране становится все больше и больше. В большинстве случаев они, особенно в небольших городах и поселениях, в плачевном состоянии. Такое впечатление, что они созданы только для того, чтобы задвинуть этих людей «под плинтус» и больше никогда не видеть. Это уже требует внимания профессионального общества, энтузиастов-помощников и самого государства. Слишком часто, почти со зловещей регулярностью, эти учреждения горят в последнее время.

Сегодня наша среда – это не только квартира, дом и город, но и социум. И она также быстро меняется из-за запросов старшего поколения. В столице активно развивается инициатива «Московское долголетие», с ее помощью люди пенсионного возраста могут заняться физической и интеллектуальной активностью. Есть проектная лаборатория Young Old, которая создает социальные проекты с 2015 года.

Мы все любим свое путешествие длиною в жизнь. Это самое ценное, что у нас есть. И при всей быстроте изменений окружающего материального мира потребность дольше путешествовать в нематериальной сути нашей души остается неизменной.


IV. Движение

Аэробная двигательная активность[109]

Принцип «не навреди» слишком сложно оформлен, когда речь идет о движении и долголетии.




Движение – одна из сфер жизнедеятельности организма, которые связывают его с внешней средой. Оно мобилизует множество механизмов адаптации: нейрогуморальные, нейрофизиологические, метаболические и даже эпигенетические. Нет ни одного органа, ткани или клетки в теле, которые не стимулируют движение.

Современный средний горожанин проходит за день лишь около 3,7 км и больше двигается в метро и на эскалаторах. А ведь совсем недавно он явно ходил намного больше даже за плугом. Чтобы поесть, ему сначала нужно было побегать за едой или закинуть невод. По воспоминаниям моих пациентов, а это люди, среди которых были и те, кто родился в начале ХХ века, когда они говорили о своих родителях и дедах (а это уже середина и начало XIX века), то речь шла о том, что те с утра до вечера двигались.



Конечно, человечество обратило внимание на то, что близость супермаркетов и кафе привела к мгновенному по эволюционным меркам сворачиванию всей сферы двигательной активности. И решило исправить ситуацию, довольно отчетливо сказав: чтобы жить дольше, нужно больше двигаться.

Известно, что достаточная физическая активность снижает влияние наиболее значимых факторов риска смерти, включая артериальную гипертензию, диабет второго типа, дислипидемию[110], ишемическую болезнь сердца, инсульт и рак. У физически активных людей риск смерти от большинства этих причин приблизительно на 50 % ниже, чем у части популяции, ведущей малоподвижный образ жизни. При анализе данных PubMed по ключевым направлениям установлено, что регулярная физическая активность добавляет к расчетной продолжительности жизни до 6,9 года (по сравнению с нетренирующимися людьми). При этом самое положительное влияние оказывают аэробные нагрузки.

И наоборот, ограничение двигательной активности вызывает многочисленные изменения в деятельности сердечно-сосудистой системы, приводит к обменным нарушениям и даже уменьшению объема скелетной мускулатуры. В итоге заметное снижение двигательной активности само по себе уменьшает приспособительные возможности человека, снижает качество жизни и в результате ускоряет процесс старения. И что уже говорить, если такое снижение происходит на фоне самой старости. Два этих процесса идут рука об руку, подгоняя и пропуская друг друга вперед.

В популяционном исследовании в Великобритании, опубликованном 19 апреля 2017 года, изучали людей, которые по-разному добирались на работу: на автомобиле, пешком или на велосипеде. Испытание включало 26 3450 участников в возрасте 40–69 лет. Было показано, что «активный путь» приводит к снижению риска смерти от сердечно-сосудистых заболеваний.

Национальный институт онкологии США, Гарвардский университет и несколько других научных учреждений обработали данные о 661 тысяче человек среднего и пожилого возраста. Ученые разбили этих людей на группы: представители одной не выполняли упражнений, а другие испытуемые делали их с различной интенсивностью и разной длительностью. Спустя 14 лет после начала эксперимента было установлено, что полностью пассивная группа оказалась более подверженной риску ранней смерти, что, в общем-то, не удивляет. Когорта, которая выполняли хоть какие-то упражнения, отличающиеся от будничного минимума, на 20 % повысила свои шансы на долгую жизнь. Те же, кто держал себя в строгих рамках программы «150 минут в неделю», увеличили вероятность прожить дольше контрольной группы на 31 %. Но дальше, к удивлению исследователей, произошло следующее. Группа, которая ежедневно уделяла тренировкам чуть более часа, что давало в совокупности 450 минут в неделю, сократило риски ранней смерти на 39 %, и на этой отметке график результатов вышел на плато. Итог таков: время тренировок росло, а шансы на долгую жизнь – уже нет. Но тут также важно и то, что увеличение длительности нагрузок не привело к росту ранней смертности.

В подобном же ключе изучили этот вопрос в Австралии: исследователи спросили 200 тысяч людей, сколько времени они уделяют физической активности, и разделили их по типам упражнений. Затем австралийские ученые изучили статистику смертности. Риски умереть молодым были ниже у тех, кто следовал рекомендациям по продолжительности тренировок, даже если речь шла о простой ходьбе. Далее внимание было сосредоточено на приверженцах энергичных видов спорта: они снизили риск ранней смерти еще на 13 %. Роста смертности среди тех, кто с головой ушел в сугубо изнурительные тренировки, также не было выявлено. «Конечно», – скажет читатель. Но использование методов опроса всегда вызывают сомнения.

Группа ученых из Иллинойского университета в Чикаго совместно с коллегами из медицинского консорциума Kaiser Permanente изучили графики активности 3175 мужчин, принявших участие в долгосрочном исследовании CARDIA. Работа длилась 25 лет, на начало наблюдения мужчинам было от 18 до 30, а на момент завершения – от 43 до 55. Исследователи предполагали, что более высокий уровень физической активности будет связан со снижением показателя кальцификации[111]. Для выяснения этого ученые разделили всех участников на три группы. Добровольцы из первой тренировались меньше 150 минут в неделю, а испытуемые из третьей уделяли спорту 450 минут (и более) в неделю. И вот неожиданный результат: риск развития кальциноза в зрелом возрасте в последней группе оказался на 27 % выше, чем в первой.

Теперь поговорим о вопросах старости. Последнее руководство по физической активности для американцев рекомендует пожилым и старым людям многокомпонентную физическую активность, при этом ее уровень должен соответствовать индивидуальным возможностям, а упражнения – учитывать имеющиеся хронические заболевания. Если человек не может выдержать режим 150 минут аэробных тренировок средней интенсивности в неделю, то активность должна быть максимально возможной, насколько позволяют его физические возможности.


Велосипед и скандинавская ходьба

Велосипед навсегда вошел в нашу жизнь. И не только отдельного человека, но и города.




Велосипеды пользуются все большей популярностью. Большие и маленькие, с разными колесами и тормозами, дешевые и дорогие, складные и те, которые почти что можно уложить в дамскую сумку. Он меняет не только нашу жизнь, но и способ перемещения по городу и пригороду, а часто и всю логистику транспортных щупалец мегаполиса. Особенно это заметно в южно-европейских городах с более мягким климатом, чем в средней полосе России. Даже в центре Европы, например в Будапеште, где снега почти нет, можно кататься круглый год. Тут двигаются и молодые, и пожилые, многие так добираются до работы. Иногда утром по набережным Дуная или Маргиту (остров в центре города) двигаешься в колонне велосипедистов, и сразу становится понятно, что это транспортное средство на каждый день.

Сегодня все больше людей и в России летом заменяют свою привычку передвигаться на автомобиле или общественном транспорте на велосипед. Все больше и людей в возрасте также используют его для поддержания здоровья.



Если вы решили просто прокатиться, то нужно учитывать, что это всегда нагрузка для сердечно-сосудистой системы. Поэтому однократная или эпизодическая поездка (реже одного-двух раз в неделю) должна быть не длиннее часа. Если же вы хотите тренироваться и поднять свой уровень активности с помощью велосипеда, то руководствуйтесь принципом постепенного повышения нагрузки. Также всегда используйте пульсоксиметр, и не только для изучения динамики своих результатов, но и для самоконтроля текущего состояния. Нужно помнить, что сердечно-сосудистые катастрофы часто связаны именно с физической нагрузкой.

Но основное правило при использовании велосипеда для людей в возрасте от гериатра – «не падать!», так как падение для них заведомо более травматично. Нужно обязательно использовать велосипедный шлем и нельзя ездить в наушниках, особенно с шумоподавлением. Даже к короткой велопрогулке людям в возрасте следует отнестись серьезно. В связи с изменением скорости восприятия внешних сигналов и увеличением реакции на них будьте крайне внимательны, особенно при отвлекающих факторах.

Если же ранее уже были падения без велосипеда или даже остеопоротический перелом (низкоэнергетический перелом, когда человек падает с высоты своего роста на ровную поверхность без дополнительного приложения внешней энергии), я не рекомендую кататься на велосипеде. И проблема не только в самом переломе и в том, что он повышает риск следующего костного повреждения. А в том, что он ведет к длительному обездвиживанию, и это уже влияет на все механизмы жизнеобеспечения: от быстрой и значительной потери объема скелетной мускулатуры до ухудшения кислородного обмена. А вот велонагрузка на устойчивом тренажере дома очень полезна людям в любом возрасте, даже с переломом в анамнезе.

В России набирает популярность не только велосипед, но и скандинавская ходьба – все чаще людей с палками можно увидеть в парках и лесах. Главное ее преимущество заключается именно в палках: благодаря им человек нагружает почти всю скелетную мускулатуру тела, а не только ноги. Более того, скандинавская ходьба облегчает нагрузку на суставы и позвоночник, исправляет осанку и улучшает координацию движений, а риск получить травму при таком типе нагрузки для человека в возрасте минимален.

Длительные прогулки и скандинавскую ходьбу я рекомендую в любом возрасте. Такие упражнения должны быть регулярными, лучше три-четыре раза в неделю, длительностью не менее часа-двух. Желательно гулять вместе с кем-то, так как совмещение нагрузки с общением еще полезнее.

Также физическая активность влияет на длину теломер. Ученые изучили связь между кардиореспираторной подготовкой и этим признаком. В базах данных Cochrane Central, PubMed, Scopus, Sportdiscus и Web of Science только 20 статей соответствовали критериям включения, из которых 16 сообщили о значительной взаимосвязи между кардиореспираторной подготовкой, тренировочной нагрузкой и длиной этих колпачков ДНК. Длина теломер была связана с регулярными умеренными или энергичными аэробными упражнениями и кардиореспираторной подготовкой у пожилых здоровых людей[112].

Интересно, что растут рекорды для спортсменов в возрасте. Например, недавно 40-летний испанец Алехандро Вальверде (Alejandro Valverde Belmonte) занял на «Вуэльте»[113] десятое место в общем зачете и стал первым гонщиком в истории велоспорта, который вошел в топ-10 на 20 гранд-турах в карьере. На мой взгляд, это свидетельствует не только о росте спортивного долголетия в высшем дивизионе, но и о смещении тонких метаболических настроек, которые позволяют это сделать. Так, в 2019 году Джулия Хокинс из Луизианы установила мировой рекорд по бегу на сто метров. «Ну и что? – скажете вы. – Эка невидаль». Да, но этот рекорд был установлен для людей в группе старше 100 лет! «Когда тебе 103 года, каждый день – это чудо», – сказала Джулия.

Большая проблема состоит в том, что на сегодняшний день в России отсутствуют экспериментальные площадки (по аналогии с инновационным центром Олимпийского комитета России) для исследования физической подготовки для людей старших возрастных групп (после 60 лет). Спортивная инфраструктура также ориентирована только на представителей значительно более молодого возраста. Это приводит к тому, что люди в возрасте, которые хотели бы заниматься на достаточно высоком уровне, сегодня не могут получить квалифицированные рекомендации.




Внезапная смерть в спорте

Спорт – это не только жизнь, но и риски. И их надо знать. Особенно тем, кто хочет стать долгожителем.




Спорт везде, он пронизывает всю нашу жизнь. Им занимаются все: дети, взрослые и даже старики. Да и пожилые люди старше 75–80 лет – не исключение. А так как спорту посвящено сегодня гораздо больше «человеко-часов», чем ранее, то и риск смерти во время занятий и соревнований также растет. Но часто он не просто увеличивается, это лишь половина беды, как сказал русский классик, а именно внезапно растет.

Под внезапной смертью в спорте понимают кончину, наступившую во время нагрузок, а также в течение 24 часов с момента появления первых симптомов, заставивших человека изменить либо прекратить физическую активность. При этом известно, что 80 % умерших спортсменов не предъявляли жалоб накануне печального события и не имели высокого риска внезапной смерти в семейном анамнезе.

Частота внезапной смерти у спортсменов составляет 2,6 у мужчин и 1,1 у женщин на 100 тыс. человек за год, что в 2,4 раза выше, чем в основной популяции. И 91–97 % внезапно умерших спортсменов – это мужчины. 93 % всех причин внезапной смерти составляет кончины из-за сердечно-сосудистых заболеваний. Удельный вес гипертрофии миокарда в структуре внезапной смерти спортсменов составляет до 44 %, но с возрастом, особенно к 40 годам, более 80 % всех причин внезапной сердечной смерти в спорте составляет уже атеросклероз коронарных артерий. При этом частота таких исходов в последнее время растет на 6 % в год[114]. Очевидно, как я и сказал, это связано с тем, что все больше людей в возрасте занимается спортом на довольно серьезном уровне.

На сегодняшний день наиболее опасным видом спорта, если речь идет о внезапной смерти, является футбол. В 2005 году за один сезон на поле умерли три человека: игрок сборной Венгрии, полузащитник сборной Камеруна и голкипер Словении. В начале марта 2019-го игрок габонской футбольной команды «Аканда», 30-летний Герман Цинг, скончался во время игры. Он бежал по полю, упал и не смог подняться. Футболиста забрала бригада скорой помощи, но он умер, не доехав до больницы. К сожалению, в России такая статистика отсутствует. В момент написания данной главы поступило замечание от Владимира Павлова, заведующего отделением Московского научно-практического центра спортивной медицины, лучшего врача физкультурного диспансера Департамента здравоохранения Москвы 2019 года, что тут речь идет не о футболе, а скорее, об американском футболе. Однако оставлю как есть, так как постоянно слышу о смерти именно футболистов. С 2010 по 2017 годы погибло 17 спортсменов, из них 15 в связи с кардиальными проблемами: Давиде Астори, капитан «Фиорентины» (умер во сне в 31 год), Дэвид Фарамола Ония (30 лет), Шейк Тиоте (30 лет), Моиз Бру Апанга (35 лет), Патрик Экенг (26 лет), полузащитник бухарестского «Динамо» Павел Ткаченко (16 лет), игрок молодежного состава «Севастополя» Стелиос Маркусис (18 лет), голкипер «Верии» Ален Памич (23 года), сербский полузащитник китайского «Циндао Хайню» Горан Гогич (29 лет).

Национальный регистр внезапной смерти молодых спортсменов США регистрирует до 115 случаев в год. На этот вид спорта приходится 30 % всех случаев в США, 33,3 % – в Испании, 40 % – в Италии. На втором месте по частоте летальных исходов стоит баскетбол, на третьем – велогонки, на четвертом – контактные виды спорта.

Следует сказать, что причины смерти в каждом виде спорта разные, например в футболе – всегда аритмогенная и эмоциональная нагрузка. При этом игрок обычно пробегает больше десяти километров. Отбор в баскетбол проводится с учетом высокорослости, что ведет к сосредоточению в этом виде спорта лиц определенного соматотипа. Отсюда и высокая смертность из-за сердечно-сосудистых причин. Велогонки – один из самых тяжелых видов физической активности в плане выносливости.
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Причины внезапной[115] смерти: ГКМП – гипертрофическая кардиомиопатия; АДПЖ – аритмогенная дисплазия правого желудочка; НГЛЖ – недифференцированная гипертрофия левого желудочка; ПМК – пролапс митрального клапана





Уже доказано, что, помимо занятий профессиональным спортом, смерть во время физических нагрузок может быть вызвана генетической предрасположенностью. Это полиморфизм генов спортсмена, генотип DD гена АПФ. Данный генотип служит триггером роста кардиомиоцитов, а его экспрессия усиливается под действием оксидативного стресса, вызванного физическими нагрузками. Известно, что потребление кислорода во время нагрузок увеличивается в 10–15 раз, что способствует накоплению свободных радикалов.

Интересный факт: одной из причин значительного роста числа инфарктов и инсультов считается неуклонное старение населения. При этом риски растут не только с возрастом, но и при усилении физической нагрузки, так как потребление кислорода значительно увеличивается. Но сегодня пожилого человека можно увидеть на беговой дорожке или бегающим в лесу гораздо чаще, чем четверть века назад.

К 40 годам коронарные события составляют более 80 % всех причин внезапной сердечной смерти в спорте. В последние годы значительное внимание уделяется атеросклерозу сосудов сердца у спортсменов. Сегодня считается доказанным тот факт, что интенсивные анаэробные физические нагрузки не только не изменяют липидный обмен спортсменов в положительную сторону, но и могут стать причиной атерогенных сдвигов.

Ученые обследовали 108 регулярно тренирующихся мужчин-марафонцев и 424 испытуемых того же возраста, не занимающихся спортом. По данным спиральной компьютерной томографии, у спортсменов коронарный атеросклероз был выявлен в 36,2 % случаев против 22,2 % в контрольной группе.



На основе консенсуса группы экспертов Европейского кардиологического общества разработали рекомендации по отбору и ведению спортсменов с сердечно-сосудистыми заболеваниями для профилактики у них внезапной сердечной смерти. Согласно этим рекомендациям дисквалификация спортсменов должна проводиться при следующих критериях: удлинении интервала QT на ЭКГ более 440 мс у мужчин и более 460 у женщин, синдроме Бругада, аортальной недостаточности при наличии регургитации, гемодинамически значимых желудочковых нарушений ритма в покое или во время нагрузочного теста, дилатации восходящего отдела аорты, недостаточности трикуспидального клапана при любой степени трикуспидальной регургитации, митральной недостаточности при регургитации, нарушении функции левого желудочка. А также при аортальном стенозе, пролапсе митрального клапана при наличии в анамнезе необъяснимых синкопальных состояний, внезапной смерти у родственников, сложных над- и желудочковых аритмий, тяжелой митральной регургитации, синдроме Марфана, дилатационной кардиомиопатии, аритмогенной дисплазии правого желудочка, активном миокардите или перикардите, ишемической болезни сердца[116].

Прерывание тренировок рекомендовано при синусовой брадикардии менее 40 ударов в минуту и/или синусовых паузах более 3 секунд, сопровождающихся клинической симптоматикой и тяжелыми нарушениями ритма сердца. Таких спортсменов направляют на обязательное обследование. Сегодня существует несколько протоколов, которые позволяют снизить риск внезапной смерти (европейский, американский, итальянский). Введение итальянского протокола позволило снизить количество внезапных смертей с 4 случаев на 100 тыс. занимающихся до 0,5.


Смерть на марафоне[117]

Сегодня, когда нам не нужно бежать от врагов или за пищей, именно бег стал жизненно важным для здоровья современного человека.




Вокруг меня тоже все бегут. Бегают именно для себя. Кто не может, те ходят, часто ежедневно и много. И это не могло не привлечь мое внимание. Сегодня бегун в возрасте старше 60 лет представляет собой уникальную модель для геронтолога.

Участие в соревнованиях по бегу на выносливость на протяжении всей жизни замедляет неизбежное возрастное снижение аэробной функции. Тем не менее у таких спортсменов происходит постоянное снижение средних и максимальных скоростей бега, что связанно с ухудшением работы сердечно-сосудистой системы, уменьшением объема легких, функции скелетных мышц и часто изменением биомеханики.

Любители бега, особенно в возрасте, не являются только людьми с отличным сердечно-сосудистым здоровьем. Они не должны считать себя невосприимчивыми к внезапной смерти на дорожке, и им следует сразу обратиться к врачу при появлении жалоб. Врачи не сомневаются, что у бегунов, даже марафонцев, как и у обычных людей, могут быть опасные для жизни заболевания сердца (и чем они старше, тем чаще развиваются такие болезни).



Уже в 1980-х годах в мировой литературе зарегистрировано 36 случаев внезапной смерти среди марафонцев. Средний возраст бегунов составлял 43,8 года (диапазон от 18 до 70 лет), среднее время занятий бегом – 6,8 года, а средняя дистанция – 42,2 км марафонского времени – 3 часа 28 минут (диапазон от 2 ч 33 мин до 4 ч 28 мин). Болезни артерий сердца были диагностированы либо клинически, либо при вскрытии у 27 человек (75 %). Двое из них имели также и гистологические признаки гипертрофической кардиомиопатии. У 70 % бегунов с ишемической болезнью сердца была предшествующая клиническая симптоматика, но большинство из них игнорировали такие проявления и продолжали тренироваться или участвовать в забегах.

А затем произошло следующее: люди стали бегать еще больше. При анализе времени бега, возраста и пола всех 415 000 участников марафона в Нью-Йорке с 1983 по 1999 годы было показано, что число людей в возрасте увеличивалось быстрее, чем количество молодых. Пожилые стали значительно чаще участвовать в марафоне. За период с 1980 по 2009 годы были проанализированы соревнования лучших мужчин и женщин в возрасте от 20 до 79 лет, которые участвовали в соревновании в Нью-Йорке. В течение этого периода время бега значительно уменьшилось для мужчин старше 64 лет и для женщин старше 44 лет.

В США количество участников марафона увеличилось с 299 018 в 2000-м до 473 354 в 2009 году (включительно) человек. За это время среднее время окончания марафона не изменилось – 4:34:47 против 4:35:28. Из суммарного количества 3 718 336 участников за 10-летний период погибли 28 человек (6 женщин и 22 мужчины), которые умерли во время гонки или в течение 24 часов после финиша. Общие показатели смертности среди мужчин и женщин за этот период составили 0,75 смерти на 100 000 финишеров соответственно. Средний возраст умерших – 41,5 года. Вот, что интересно: ровно 50 % смертей произошли среди участников младше 45 лет. Инфаркт миокарда и атеросклеротические заболевания сердца вызвали 93 % (13/14) смертей в возрасте 45 лет и старше.

В другом исследовании показано, что риск смерти составлял приблизительно 0,67 на 100 000 пришедших к финишу, то есть одна смерть на 149 968 участников – уровень смертности среди мужчин был 0,98/100 000 (одна смерть на 102 503) против 0,41/100 000 (один случай на 243 879) у женщин. Смерть, как правило, происходила на последней четверти гонки. Таким образом, можно говорить, что у мужчин риск смерти на марафоне в два раза выше, чем у женщин.

За последние десятилетия выросло количество ультрамарафонских гонок[118]. Типичный спортсмен такого типа – это хорошо образованный мужчина в возрасте около 45 лет. Среди таких бегунов около 20 % женщин. Эти бегуны старше и ежедневно тренируются чаще, но во время подготовки бегают медленнее по сравнению с марафонцами. Женщины передвигаются медленнее, чем мужчины, но разница во времени в последние годы сократилась до 10-20 %. Самые быстрые бегуны в ультрамарафоне обычно в возрасте 35–45 лет и старше (правило как для женщин, так и для мужчин), а возраст пиковой производительности растет с увеличением дистанции (или продолжительности гонки).

Ультрамарафон вызывает серьезный дефицит энергии, что ведет к уменьшению жировой массы и объема скелетной мускулатуры. Подобные соревнования в сочетании с другими факторами риска, такими как экстремальные погодные условия (жара или холод), могут приводить к гипонатриемии (снижению концентрации натрия в сыворотке крови). Также такая нагрузка может привести к изменениям в биохимических показателях, указывающих на патологический процесс. Они обычно носят временный характер, находятся в прямой зависимости от интенсивности и продолжительности забега и нормализуются после гонки. В длинных ультрамарафонах до 60 % участников имеют проблемы с костно-мышечной системой. Подобное соревнование может привести к увеличению концентрации креатинкиназы до значений 100 000–200 000 ед/л в зависимости от уровня подготовки спортсмена и продолжительности гонки. Кроме того, ультрамарафон может привести к изменениям в сердце, о чем свидетельствуют данные ЭКГ. Такие бегуны часто страдают от проблем с пищеварением, а желудочно-кишечные кровотечения после соревнований не редкость. Уровень ферментов печени также могут значительно повыситься во время гонки. Ультрамарафон часто приводит к временному снижению функции почек. Бегуны нередко страдают от инфекций верхних дыхательных путей после таких длительных забегов.

Расскажу немного о смертях на триатлоне. Был установлен уровень смертности или частота остановки сердца в гонках с 2006 по 2016 годы. Произошло 135 внезапных смертей, реанимационных остановок сердца и травм. Средний возраст пострадавших составил 46,7 года, и 85 % из них были мужчины. Наиболее внезапные смерти и остановки сердца произошли на воде (n = 90), 7 случаев – во время езды на велосипеде, во время бега – 15, при восстановлении после гонки – 8. Пятнадцать смертей, связанных с травмами, пришлись на велосипедный сегмент. Смертность или остановка сердца среди участников (общее количество спортсменов 4 776 443) составила 1,74 на 100 000 (2,40 у мужчин и 0,74 у женщин на 100 000; р <0,001). У мужчин риск смерти на триатлоне значительно возрастал с возрастом и был намного выше у людей старше 60 лет (18,6 на 100 тыс. участников). Большинство смертей было зафиксировано среди мужчин среднего и старшего возраста с клинически значимым сердечно-сосудистым заболеванием.

Получил вот такое сообщение: «Мне полных 63 года, я пробежал 12 марафонских дистанций и 45 половинок. Бегаю в удовольствие, чувствую себя при этом хорошо. Но часто бывал свидетелем, когда участникам этих соревнований было плохо и требовалось участие врачей. Я думаю, что в любом виде спорта, особенно где нужна выносливость, есть риски». И мой читатель абсолютно прав.

Таким образом, марафон и триатлон несет в себе возрастзависимые риски, которые стоит учитывать и минимизировать, особенно мужчинам старше 45 и тем более 60 лет. Основная причина высоких рисков – атеросклероз коронарных артерий, который требует пристального внимания со стороны врачей, наблюдающих спортсмена на этапах подготовки или отвечающих за предсоревновательный контроль.




Продолжительность жизни и спорт высших достижений

В спортивной физиологии есть большой задел для создания методов активного долголетия.




Введение скрининговых мер превентивного характера в Дании опустило риск внезапной смерти занимающихся спортом на уровень даже ниже, чем во всей популяции. Предположим, мы проводим оценку здоровья, и у нас имеются все шансы стать долгожителем? Что произойдет, если мы продолжаем заниматься спортом?

По этому вопросу имеется множество полностью противоположных мнений о пользе или вреде спорта высших достижений. Эта же тема не может не волновать и ученых разных стран. Слишком очевидно, что такие нагрузки не могут не влиять на длительность жизни. Я кратко рассказал об этом в интервью «Аргументам и Фактам»: «Спорт высших достижений – это такие колоссальные нагрузки, которые к обычному человеку не имеют отношения. И о таких занятиях есть два ровно противоположных мнения. Одни считают, что такие нагрузки не вредны и даже полезны и способствуют продлению жизни. Другие уверены, что они ее сокращают. Ответить на эти вопросы непросто. Ведь такой спорт в современном оформлении, как мы его видим, очень молодой, и элитных спортсменов начала и даже середины ХХ века и XXI сравнивать не совсем корректно. Нагрузки последних намного больше, а результаты – гораздо выше».

Недавно провели сравнительную оценку продолжительности жизни американских олимпийских спортсменов. В работу были включены данные об уже ушедших из жизни людях, которые хотя бы раз участвовали в Олимпийский играх, причем как в летних, так и зимних, за период с 1912 по 2012 годы. Всего исследовали 8124 олимпийца из США, 2301 женщину и 5823 мужчин. Даты рождения и смерти этих спортсменов, как и причины смерти, были подтверждены National Death Index.

Итог получился такой: спортсмены жили в среднем на 5,1 года дольше, чем средний американец. Анализируя то, почему олимпийцы жили дольше, авторы указали, что дополнительные годы жизни были получены следующим образом:

• 2,2 года от меньшего количества сердечно-сосудистых заболеваний;

• 1,5 года от более низкой заболеваемости раком;

• за счет отсутствия респираторных заболеваний – прибавка 0,8 года;

• несчастные случаи, убийства – 0,5 года;

• эндокринные и метаболические заболевания дали дополнительно 0,4 года;

• болезни желудочно-кишечного тракта и пищеварительной системы тоже добавили 0,3 года. При этом олимпийцы не отличались от населения по болезням нервной системы и психическим заболеваниям.



Другие ученые оценили продолжительность жизни французских олимпийцев и показали, что они также жили на 6,5 года дольше соотечественников. Журнал British Journal of Sports Medicine тоже сообщил, что у таких спортсменов из разных стран выживаемость была выше, чем у населения в целом. Однако это опять средняя цифра, которая к продолжительности жизни конкретного человека не имеет никакого отношения. Например, Диего Марадона, выдающийся футболист недавнего прошлого, прожил всего лишь 61 год. Скорее, тут причинами были и нездоровый образ жизни, и вредные привычки, и метаболические риски сердечно-сосудистых катастроф.

Поэтому следует сказать, что продолжительность жизни любого спортсмена – сумма всех факторов жизни, а не только профессиональных успехов. Уже сами высшие достижения в спорте приводят к последующему изменению уровня достатка по сравнению со средним жителем страны. А это, в свою очередь, ведет к более высокому уровню медицинского обслуживания. И время жизни после спорта намного больше отрезка времени, которое человек провел на олимпийской дорожке.

Ученые из ВНИИФК изучили продолжительность жизни 82 выдающихся велосипедистов уровня олимпийских чемпионов, чемпионов мира, «Тур де Франс», «Джиро Италия» и других гонок. Ниже приведена таблица из указанной статьи.



Жизненный путь, пройденный выдающимися профессиональными велосипедистами (победителей Олимпийских игр, чемпионатов мира, гранд-туров)*
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Сегодня часто высказывают мнение, что спорт высших достижений и вообще физические нагрузки препятствуют долголетию, причем именно те, кто к этой сфере жизнедеятельности человечества никогда не имел никакого отношения: ни как спортсмен, ни как врач, ни как спортивный физиолог. И вот тому яркий пример. Нейробиолог, профессор Амстердамского университета, директор Нидерландского института головного мозга, а по совместительству писатель Дик Свааб пишет: «Колоссальные физические нагрузки в спорте, очевидно, укорачивают нашу жизнь. Американский исследователь Раджиндар Синг Сохал установил, что чем больше движений при полете делает муха, тем быстрее она погибает. Если помешать мухе расходовать энергию, поместив ее между двумя пластмассовыми пластинами так, что она может всего лишь ползать, она живет в три раза дольше»[119].

Это общая беда, ведь популяризаторы своих идей не имеют никакого отношения к практическому изучению организма человека как объекту исследований. Часто такие писатели занимаются компиляцией чужих мыслей и статей, которые являются популяционными и только поэтому не ориентированы на поиск причинно-следственных связей в рамках отдельного организма. Тем не менее это проговаривается, потом длительно обсуждается, но не говорится, что мы все разные.

Первое, что я должен сказать: некоторые путают свою жизнь с чужой. Причем часто им неизвестной, так как те люди, профессионально занимавшиеся спортом, жили в иных условиях и других странах. Настолько отличных от наших, что нам даже не представить. И самого спорта высших достижений, в том виде, в котором он существует сегодня, не было еще полвека назад, а за последние 20 лет он сделал космический прыжок.

Да, разговоры о чужих результатах привлекают внимание к обсуждающим и им бестолковым идеям. Именно так: толку, то есть смысла, в этом нет, кроме того, чтобы привлечь внимание к пустой теме. Конечно, среди олимпийских чемпионов не было тех, кто бы дожил до 122 лет. Это я намекаю на рекорд Жанны Кальман (по сути, ученые не захотели разбираться с имеющимися у них данными, что дочь тихо жила по документам матери). Но это были очень известные люди, причем их жизнь была публична. А все чемпионы по продолжительности жизни, во всяком случае все три первые места на начало 2019 года, – это люди, которые прожили свою жизнь скрытно, и в их возрасте есть ряд сомнений.

Но вот что сказывается на нас плохо: люди, активно обсуждающие эту тему, часто создают довольно четкую информационную волну, которая с негативным эмоциональным зарядом несется дальше. Они говорят, что лучше рассчитывать на биохакинг, а не постоянно крутить педали, грести десятки километров и бегать полумарафоны. Такие люди утверждают, что это вредно: «Ну, вы же видите, ведь никто из олимпийцев долго не жил», хотя на 2019 год на планете восемь живых участников Олимпиады 1936 года, а также шестеро спортсменов высшего дивизиона в возрасте свыше ста лет.

Самое печальное, что создается мнение, будто и массовый спорт тоже вреден, но это, конечно, не так. И не потому, что и в этой теме никто как следует «не копал», а потому, что человек всегда ищет повод поваляться на диване. В итоге создается ложное умозаключение: «Ленивые живут дольше, будьте ленивыми». Также некоторые говорят, что нужно провести в спортзале 5 лет, чтобы увеличить жизнь на столько же, так что это и вовсе бессмысленно.

Но физическая активность – лишь один из множества факторов, влияющих на длительность жизни спортсмена. Например, очень важно, в какой физической форме человек закончит свою карьеру и будет ли ее потом поддерживать. Также продолжительность жизни и ее здоровой части сильно зависит от доходов, социальной активности, вовлеченности в общественную жизнь и доступности медицинской помощи.

Сегодня можно точно сказать, что занятия спортом и факторы, к которым они приводят, нельзя разделить, а значит, выделить отдельное воздействие каждого из них на продолжительность жизни человека. Короткий срок наблюдений и быстрая эволюция спорта за этот срок также играют свою роль в этом вопросе.




Современное лицо саркопении

Чаще вопрос не в длительности жизни, а в ее качестве.




Мы, занимаясь спортом и регулярной физической активностью и даже сдавая нормы ГТО[120], в старости начинаем терять мускулатуру. Это саркопения – синдром потери мышечной массы, который представлен очень широко среди людей старших возрастных групп. Некоторые говорят о снижении не только силы, но и производительности скелетной мускулатуры. Другие специалисты понимают саркопению как уменьшение мышечной массы и силы, что ведет к ухудшению функциональных способностей человека. Разница в оформлении термина только в незначительных полутонах.

Наиболее признанной во всем мире считают определение и классификацию «Европейской рабочей группы по изучению саркопении у пожилых» (EWGSOP). Диагноз подтверждают на основании снижения объема или ухудшения качества скелетной мускулатуры. При низкой мышечной силе, сокращении объема скелетной мускулатуры на фоне недостаточной физической активности заболевание считают тяжелым. Важно, что оно увеличивает риск падений и переломов, существенно повышает частоту госпитализаций, ухудшает качество жизни, как и течение когнитивных расстройств, а также ведет к значительному повышению вероятности смерти.

Одной из особенностей ассоциированной со старением саркопении считают относительное несоответствие между мышечными массой и функцией, что отчасти обусловлено миостеатозом. В его основе может лежать возрастное сокращение физической активности, а жировая инфильтрация мышц приводит, в свою очередь, к дополнительному ослаблению их сократительной мощности, уменьшению силы и функциональных способностей людей преклонного возраста. В возникновении миостеатоза значимую роль играют снижение уровня половых гормонов, нарушение метаболизма глюкозы и лептина. Но жировая инфильтрация мышц не только ведет к потере мышечной массы и силы, но и сама способствует возникновению инсулинорезистентности и, как следствие, развитию диабета второго типа.

В последние годы научное и клиническое сообщества все больше и больше обращают внимание на саркопению, так как она – один из пяти самых важных факторов заболеваемости людей старших возрастных групп[121],[122].



По прогнозам, к 2050 году заболевание станет одной из самых больших проблем постаревшего мира. Фактически, это атрофический процесс в скелетной мускулатуре со всеми признаками дегенерации.

Основной фактор потери мышц – это возраст (сегодня немодифицируемый фактор). Если разбираться в механизмах саркопении, то можно выделить следующие факторы:

• Нейрогуморальный фактор (общая инволюция гормонального статуса организма), уменьшение уровня анаболических гормонов – соматотропина и андрогенов.

• Возрастные и атеросклеротические изменения сосудов мышц.

• Нарушение трофики (процесс клеточного питания) всех органов, включая мышцы, из-за циркуляционной и, как следствие, тканевой гипоксии.

• Усиление катаболических[123] процессов в мышцах.

• Изменение гормонального статуса организма (падением уровня стероидных гормонов) из-за уменьшения мышечной массы.



По механизму возникновения саркопению подразделяют на первичную (обусловленную только процессами старения) и вторичную. К развитию заболевания может приводить также недостаточная физическая активность, неадекватное потребление белка и большой ряд патологий. Как правило, это состояние в пожилом и старческом возрасте обусловлено не одним фактором.

Для оценки тяжести саркопении проводят ряд удобных тестов. Наиболее простыми методами диагностики являются самые доступные из них, например «Встань и иди» и динамометрия. При снижении силы сжатия кисти (менее 16 кг у женщин и 27 кг у мужчин) и скорости ходьбы (менее 0,8 метра в секунду) можно утверждать о наличии заболевания.

Конечно, все сложнее, и нужно учитывать принадлежность к тому или иному этносу, вес человека и даже имеющиеся травмы. Уменьшение объема скелетной мускулатуры можно подтвердить с помощью методов двухэнергетической рентгеновской абсорбциометрии или биоимпедансного анализа.

Группа ученых решила оценить состояние скелетной мускулатуры и здоровье сердца людей, когда они переходили в средний возраст. Известно, что объем и силовые показатели мускулатуры начинают снижаться после 30 лет. Подход мужчины к пожилому возрасту с большим количеством мышц и меньшим количеством жировой ткани снижает риск развития сердечно-сосудистых заболеваний на 80 %. Но возможна и обратная связь: люди с лучшим здоровьем имеют и больший объем мускулатуры. А может быть, и так, что это – показатель образа, а значит, и качества жизни.

Также состояние мышц связано с питанием. Недавно опубликован обзор ученых из Канады «Влияние тренировок и питания на регуляцию массы скелетных мышц», где говорится, что воздействие непротеиновых нутриентов на физическое и функциональное состояние скелетных мышц недооценено. Показана эффективность белковой пищи и протеиновых добавок для роста и поддержания мышечной массы через систему внутриклеточной регуляции, а также роль липидов, витаминов, минералов и других биологически активных веществ в формировании мышечного ответа на нагрузки.

Особое внимание среди непротеиновых компонентов уделено полиненасыщенным жирным кислотам (ПНЖК), отнесенных к наиболее перспективным фармаконутриентам, которые могут служить основой стратегии нутритивно-метаболической поддержки в противодействии катаболическим процессам в пожилом и старческом возрасте. Этот аспект важен в состоянии вынужденного снижения физической активности, обусловленном возрастом и болезнями старости. Установлено, что у представителей старших возрастных групп потребность в белке не снижается, а наоборот, повышается. Повышение потребления белка должно сопровождаться увеличением содержания и других компонентом сбалансированного питания: витаминов, минералов и аминокислот.

Мышечная ткань – своеобразный эндокринный орган и принимает активное участие в метаболической адаптации. Берегите свою мускулатуру.




Что происходит с костной тканью при старении?

Стоит запомнить, что существует довольно точная обратная зависимость между минерализации костей и кальцинированием сосудов.




При старении организма неуклонно снижается минеральная плотность костной ткани, что приводит к остеопорозу, который представляет собой системное заболевание, характеризующееся снижением массы и ухудшением качества костной ткани. Это явление чаще наблюдается на фоне сокращения объема мышечной массы. По данным Российской ассоциации по остеопорозу, это патологическое состояние можно диагностировать примерно у 14 миллионов россиян.

Костная ткань очень активна и постоянно перестраивается на протяжении всей жизни. В этом процессе участвуют специальные клетки, так называемые остеокласты и остеобласты. Координированная работа и связь между ними важна для поддержания структуры костной ткани. Для генерации остеокластов нужны два основных цитокина: макрофагальный колоний-стимулирующий фактор и лиганд рецептора-активатора ядерного фактора каппа-B (RANKL). Следует отметить, что экспрессию RANKL подавляют эстрогены, трансформирующий фактор роста-β и механические воздействия.

Остеопороз возникает вследствие нарушения баланса между активностью остеобластов и остеокластов, что и приводит к избыточной деградации костной ткани. Особенностью старения костного мозга считают переход от остеобластогенеза к адипогенезу, что обусловливает накопление жира в этом органе и трансформацию «красного» костного мозга в «желтый».

Потеря костной массы с возрастом более выражена у женщин, чем у мужчин. В первые годы после начала менопаузы она утрачивается быстрее, в основном в трабекулярном отделе, что сопровождается перфорацией трабекул[124] с последующей потерей всей пластинки. После исчезновения трабекул доступная для костной резорбции поверхность уменьшается, и потеря губчатой кости замедляется. Стирание кортикального слоя кости также усиливается по мере старения и проявляется его истончением и увеличением пористости. За быстрой фазой потери костной массы примерно через 5–10 лет после наступления менопаузы начинается более медленный этап непрерывного истончения костной ткани. К 80 годам количество трабекулярного и кортикального слоя кости у женщин существенно уменьшается и составляет около 40 % от предменопаузальной минеральной плотности ткани.

В качестве основополагающей причины этого явления у женщин рассматривают дефицит эстрогенов, причем как в раннем, так и в более позднем постменопаузальном периоде. При этом важно, что эти вещества оказывают многогранное влияние на весь минеральный обмен, ведь эстрадиол ингибирует синтез и активность остеокластов посредством стимуляции остеопротегерина.

Медленная потеря костной массы у мужчин начинается вскоре после достижения пика минеральной плотности ткани, но затем ускоряется после 70–75 лет. Истончение трабекулярного слоя у мужчин проявляется главным образом его истончением, что в меньшей степени снижает прочность по сравнению с исчезновением всей трабекулы, как у женщин. Потеря как трабекулярного, так и кортикального слоя на протяжении всей жизни у мужчин составляет от 20 до 25 %. Таким образом, пиковая минеральная плотность костной ткани у них больше, а связанная со старением потеря меньше, поэтому частота остеопоротических переломов у них ниже, чем у женщин.

Известно, что секреция половых гормонов у мужчин преклонного возраста снижается достаточно медленно, и, более того, у многих общий уровень тестостерона остается в пределах нормы. Но развитие остеопороза может ускоряться на фоне гипогонадизма. В специальном исследовании мужчин, проживавших в домах престарелых, у 66 % больных с переломами бедра выявили недостаточность яичек.

Хотя дефицит тестостерона явно связан с потерей костной массы, основным половым гормоном, регулирующим обмен костной ткани у мужчин, становится эстрадиол и особенно его биодоступная фракция. У людей с самым низким уровнем биодоступного эстрадиола минеральная плотность костной ткани меньше, тогда как концентрация биохимических маркеров костного метаболизма выше, потеря костной массы происходит быстрее, а переломы позвонков и бедер встречаются чаще. Можно сказать, что эстрогены имеют решающее значение для нормальной функции костей как у женщин, так и у мужчин.

Уже точно установлено несколько факторов, повышающих риск переломов – наиболее значимыми из них считают низкую минеральную плотность костной ткани, старческий возраст, женский пол, европеоидную расу и наличие переломов в анамнезе. Но низкая костная масса – далеко не единственный фактор, способствующий подобным травмам у лиц пожилого и старческого возраста.



Классическими остеопоротическими переломами считают компрессионные повреждения позвонков, дистального отдела предплечья и проксимального отдела бедренной кости. Хорошо известно, что частота подобных травм неизбежно увеличивается с возрастом. Их самое большое количество регистрируется в группе женщин 75 лет и старше – свыше 30 % всех переломов, обусловленных остеопорозом, и более 60 % всех повреждений позвонков[125].

Не менее, если не более важными в качестве факторов риска переломов являются падения. Как минимум 30 % лиц старше 65 лет падает как минимум раз в год. А чем чаще это случается, тем выше риск переломов. Так, переломы бедренной кости почти всегда связаны с падениями, причем максимальный риск таких травм характерен для бокового падения с повреждением большого вертела. В таких случаях риск перелома бедра возрастает в 6 раз. Падения может усугублять низкий уровень витамина D, поскольку рецепторы этого вещества находятся в скелетных мышцах. Его дефицит предрасполагает к уменьшению мышечной силы и увеличению частоты падений.

Остеопороз наряду с саркопенией рассматривают как одну из наиболее важных проблем быстро стареющей планеты. Если человек хочет стать долгожителем, он должен учитывать все факторы разрушения костной ткани и не забывать о причинах, которые ведут к падениям.


Долголетие с железом в руке

Человек в возрасте с хорошей мускулатурой всегда вызывает уважение.




Гериатры, спортивные врачи и даже биогеронтологи сходятся в одном: самым эффективным способом профилактики потери скелетной мускулатуры и костной ткани является силовая нагрузка. Или, как часто можно услышать, тренировка с железом. Железные игры, железные люди. Именно сохранение мускулатуры во многом определит качество вашей жизни в преклонном возрасте и отодвинет формирование синдромов старости: саркопении и старческой астении.

То, что такая физическая активность и сохранение качества жизни тесно связаны, уже поняли многие люди. При этом крайне важно, что занятия должны быть регулярными и дозированными. При изучении влияния трех тренировок в неделю в течение 8 недель было показано, что у пожилых испытуемых сила значительнее увеличилась по сравнению с группой молодых. Таким образом, престарелые люди могут заметно увеличить силу, хотя часто думают, что это уже невозможно.

Силовые нагрузки, как показывает опыт работы с мужчинами старших возрастных групп по всему миру, хорошее, если не самое лучшее, средство сохранения мышечной силы. Важно и то, что у людей в возрасте уже нет задачи шлифовать свое тело перед пляжным сезоном и ставить рекорды. Все подчинено другой цели: оставаться активным как можно дольше, жить полноценно как физически, так и интеллектуально, не терять качество жизни и не зависеть от помощи близких.



Силовые тренировки позволяют удержать гормональный фон и нейротрофические воздействия на скелетную мускулатуру на достаточно высоком уровне. Важно, что мы уже можем сказать точно, что у людей, которые в пожилом возрасте выполняют упражнения с отягощением, концентрация миостатина снижается, а фоллистатина и тестостерона – увеличивается, тогда как уровень гормона роста и IGF-1 не изменяется.

Американский колледж спортивной медицины (American College of Sports Medicine) выпустил руководство по прогрессивным силовым тренировкам для здоровых лиц в возрасте[126]. Согласно предложенным в нем рекомендациям необходимо увеличение нагрузки на 2–10 % по мере адаптации к прежнему уровню. Обычно предлагают использовать 2–3 подхода по 8–10 повторений с 65 % от максимального уровня и кратностью 2–3 дня в неделю. Исследование эффективности прогрессивных силовых тренировок у пожилых людей показало улучшение физических функций: скорости ходьбы, времени подъема со стула и по лестнице, а также равновесия. Даже у мужчин старше 90 лет после 12 недель силовых тренировок площадь поперечного сечения мышечного волокна увеличилась на 11 %, а сила выросла в два раза. И это не исключительное наблюдение. Другие ученые продемонстрировали, что упражнения с отягощениями по 45 минут 3 раза в неделю в течение 10 недель у ста человек из домов престарелых (средний возраст – 87 лет) и синдромом старческой астении также удвоило их мышечную силу.

И наоборот, отсутствие силовой нагрузки в старости ведет к ускоренной потере мышечной массы, которая, в свою очередь, снижает все функциональные резервы. На фоне инволюции организма с характерной этому периоду хронической гипоксией тканей и расцветом атрофических процессов следует ускорение каскадного механизма саморазрушения тела. Это эффект домино: кости, построенные в ряд, начинают все быстрее и быстрее падать и толкать следующую в очереди.

Я рекомендую людям самых старших возрастных групп обязательно использовать силовую нагрузку, которую необходимо строить по следующим простым принципам.



• В таком возрасте обязательна не только разминка (10 минут), но и заминка (5 минут).

• Каждое упражнение выполняется по три подхода, затем следует перерыв пять минут, который должен быть заполнен легкой аэробной нагрузкой, например ходьбой на беговой дорожке. Это движение выполняется с той скоростью, которая позволит сделать каждые следующие три подхода.

• Общая длина каждого занятия – 1 час 15 минут.

• Тренироваться нужно не менее трех раз в неделю.

• Между нагрузкой можно делать один день отдыха, если организм не успел восстановиться, или сдвинуть тренировку на следующие сутки.

• Следует заниматься в одно и то же время. Важно задать ритм таким занятиям, сделать их неотъемлемой частью своей жизни.



Силовые нагрузки также положительно повлияют на состояние коморбидности, включая диабет второго типа и когнитивные расстройства. Они отодвинут заболевания, а качество жизни, включая независимость от помощи, повысят. С их помощью улучшаются самочувствие, самооценка, когнитивные функции, снижается уровень тревожности, возникает больше положительных эмоций.

Да, конечно, если хотите стать долгожителем, обязательно идите в спортзал. Силовые упражнения – надежный помощник для здоровой, а значит, потенциально долгой жизни. Попытаться резко увеличить нагрузки в спортзале, как, например, это советуют некоторые американские гуру фитнесса, часто почему-то говорящие по-русски и поэтому вещающие в русскоязычном сегменте социальных сетей, не советую. Можно получить обратный результат или травму.

Вам также важно знать, что среди сверхдолгожителей нет маргиналов, ведущих как нездоровый, так и слишком здоровый образ жизни. Это именно тот урок, который они преподали человечеству.

Возможно, силовая нагрузка как метод оптимизации работы метаболических путей и гормонального статуса – это один из лучших способов достижения долгой жизни.

У общества есть потребность в активном и здоровом долголетии. И я уверен, что нынешняя молодежь, которая активно занимается физкультурой и спортом, будет жить дольше. Здорово, что сегодня быть активным – это стиль жизни и что для него создается все больше отличных условий.


Цигун

Долголетие, особенно успешное, – сложная цель для любого человека, даже с врачебным дипломом.




Я долго сомневался, оставлять ли мне эту главу. Причина этого – сомнения. Я люблю выяснять механизм, мыслю физиологическими и патофизиологическими реакциями, но не могу дать объяснения воздействию этой китайской гимнастики на организм. Но потом было решено остановиться на том, что если метод помогает людям достичь долголетия, то пусть он будет в книге.

Врачи, чаще не знакомые с основами фундаментальной и клинической геронтологии, пока мало чем могут помочь в вопросе долгожительства, в том числе физических нагрузок для его достижения. Ситуация с трудом, но все-таки меняется. И в основном в той части, что люди меньше перекладывают ответственность на здравоохранение и лечащего врача и больше понимают, что сам человек играет главную роль в своем персональном долголетии.



ВОЗ разработала план «Десятилетия здорового старения» на период 2020–2030 годов. Предполагается, что правительства, гражданское общество, международные учреждения, специалисты, научные круги, средства массовой информации и частный сектор объединят усилия в интересах улучшения жизни пожилых людей, их семей и сообществ, членами которых они являются. Это вторая инициатива Глобальной стратегии ВОЗ по проблемам старения и здоровья, основанная на Мадридском международном плане действий Организации Объединенных Наций по проблемам старения и соответствующий срокам Повестки дня ООН в области устойчивого развития на период до 2030 года.

Да, это хорошо, но, по моему мнению, время жизни – именно то, за что отвечаете только вы сами. Поэтому можете принимать мой постулат или нет. Но постарайтесь подойти к 60 годам, началу пожилого возраста, с минимальным количеством болезней и в максимально возможно хорошей физической форме. А вот это уже позволяет создать базу для здорового и активного долголетия. Но это только одно из условий.

И для этого хороши все методы, особенно те, которые использовались в прошлом и, что тоже очень важно, применяются сегодня. Конечно, на первом месте стоит физическая активность как метод тренировки механизмов метаболической и эпигенетической адаптации. Но не только различные виды привычной аэробной и силовой нагрузки, но, и, например, тренировки из китайской гимнастики цигун можно отнести к методам достижения здорового долголетия. Хотя влияние цигуна сегодня еще не объяснили с точки зрения физиологии, об этом пока говорят только метафорическим языком гуру данного направления, тем не менее польза от него явно есть (тут сходятся большинство и врачей, и ученых, и практикующих).

Цигун в настоящее время – бренд, связанный с древнекитайскими техниками оздоровления. Одни скажут, что это не спорт и даже не физкультура, а некое культурное явление. Другие, что цигун – система, а не явление. Никакой системы не существует, считают сразу третьи, это лишь собрание настолько разнородных технологий работы со вниманием и телом, чаще с разными задачами, что общее у них только то, что они все носят современное название «цигун» и что этим занимаются люди. С одной стороны, это сугубо этническое явление в определенном культурном контексте, а с другой, если разбираться, то, по сути, ничего уникального, кроме языка и культуры, в нем нет.

Сегодня на вопрос «Что такое цигун?» не ответит ни один медицинский специалист. Вернее, так, – скорее ответят все, но по-разному и при этом будут долго и упорно спорить. История здесь запутанная. Ранее были разные практики, каждая называлась по-своему, например: туна, даоинь, синци, ляньдань, сюаньгун, цзингун, дингун, сингун, нэйгун, цзочань, нэйянгун, яншэнгун. И это разные направления, но они все как-то связаны с «ци». В 1958 году для удобства их объединили под общим термином «цигун».

Так что вопрос о сущности этого направления отчасти лежит в области перевода. Тут есть тонкости, и много зависит от мастерства интерпретации, но в общем смысле «ци» – энергия, «гун» – работа. Большинство практикующих утверждает, что «цигун» – работа с энергией, но по правилам перевода то существительное, что стоит в слове на первом месте, отвечает за активные действия. И таким образом, незанимающийся производит работу с «ци», а сама энергия воздействует на человека. В общем, для нас, русских людей, это очень запутанная история, чем часто пользуются тренеры и гуру. На это указывает то, что слишком болезненно они относятся к тому, что физиологи последнее время хотят разобраться и дать населению пояснения части механизмов цигуна, причем сделать это хорошим русским языком науки о человеке.

Цигун – это общее название разных видов китайской гимнастики, которая корнями уходит в боевые искусства и другие даосские и буддийские техники работы с телом и сознанием. С этим спорить никто не будет. Это практика, направленная на гармонизацию и оптимизацию жизнедеятельности человека: его дыхания, мышления, внимания, эмоций.



Мнение Егора Лобусова, врача, невролога и мастера цигун: «Ци» как энергия в словарях появилось совсем недавно, более точным будет «пневма» со всем спектром ее значений – от некоего космического огня древних стоиков до пневматического молота. Для китайца «ци» есть категория его культуры, само собой с детства разумеющееся, для иностранца – странный фрагмент чужой реальности, прошедший несколько фильтров перевода и интерпретации, вытащенный из одного контекста и произвольно вставленный в другой. И кортико-висцеральные рефлексы будут работать иначе – так как язык совершенно другой»[127].

Загадочность цигуна затягивает врачей, даже неврологов, которые прекрасно понимают, как работает организм и нервная система. Что же говорить о простых интересующихся? Цигун – это гимнастика либо гимнастика и динамическая медитация. Наверное, даже так: динамическая медитация с сосредоточением внимания на сознательном движении. Медитация в данном контексте понимается как сумма однотипных восточных практик. И такое можно услышать, когда спрашиваешь специалистов по цигуну.

Насколько известно мне, все исследованные виды медитации имели примерно один паттерн биоэлектрической активности мозга (ЭЭГ). Возможно, цигун – это осознанная оптимизация функций вегетативной нервной системы и совершенствование условно-рефлекторной деятельности. Тогда, по сути, – это управление процессом самовосстановления организма. «Ци» с большой долей вероятности обозначает работу биологических процессов.

Исследования, опубликованное в JAMA 4 июня 2019 года, показало, что среди пожилых людей, получающих лечение в клинике для предотвращения падений, куда они попали после подобного эпизода, использование программы упражнений для тренировки силы и равновесия даже на дому значительно снижало частоту последующих падений. Это оптимистичные данные свидетельствуют, что и цигун, который тренирует равновесие, может быть хорошим решением в профилактике падений.

Таким образом, можно сделать предположение, что в основе действия цигуна лежит способность физиологических механизмов тела к обучению адаптации.

С механизмами цигуна на уровне вегетативного обеспечения высшей нервной деятельности и даже периферической нервной системы нужно разбираться серьезнее и изучать глубже, чем предполагается в рамках этой книги.


V. Дыхание, мозг и ритмы

Гипоксия и старение

В организации процесса старения видна эволюционная конструкция, состоящая из двух блоков, – гипоксии и гормональной недостаточности.




Вид грызунов – голая палестинская крыса (именно так звучит название этого животного в переводе с английского, или Spalax ehrenbergi на латыни), секвенирование генома которого уже проведено, появился около 2–2,35 млн лет назад на территории современного государства Израиль. Он проводит всю жизнь под землей и тем самым защищен от жары и большинства наземных хищников. Обыкновенная слепушонка (Ellobius talpinus) тоже представляет собой вид грызунов с большим количеством адаптаций к подземному образу жизни. Но самым модным сегодня является голый землекоп (Heterocephalus glaber). И животных, особенно грызунов, которые живут под землей, много. Если же учесть всех, которые живут в условиях пониженного содержания кислорода, в подземных норах или в глубинах морей, то их будет не просто много, а огромное количество.

И все они живут в условиях недостатка кислорода, другими словами, гипоксии, избытка углекислого газа, или гиперкапнии, и дефицита пищи. Следовательно, у этих животных есть адаптационные механизмы, в основе которых лежат соответствующие геномные изменения, чтобы справляться с вызовами среды. С видами, которые живут при гипоксии, ученые-геронтологи связывают много надежд при поиске механизмов долголетия человека, вернее, способов обеспечения жизнеспособности организма, на которые можно повлиять. А они во многом связаны с механизмами кислородного гомеостаза. В этом сомнений ни у кого нет.

Для человека гипоксия чревата не только многими болезненными состояниями, но и является одной из важнейших характеристик процессов старения. И это не простая сумма патологических процессов, например тканевой и циркуляционной гипоксии, но и способы адаптации, связанные с механизмами гипоксического ответа.



Практически все патологии старости сопровождаются гипоксией, а органы человека в преклонном возрасте испытывают недостаток кислорода. Даже при успешном старении происходят значимые изменения всей системы транспортировки кислорода: бронхиального дерева, паренхимы легких и мышц, участвующих в дыхательных движениях. Снижается объем легких, изменяется сердечно-сосудистая система. Сосуды подвергаются возрастным и патологическим изменениям. Уменьшается количество капилляров, число митохондрий меняется также в сторону большего количества «старого» пула, который вырабатывает меньшее количество АТФ, чем молодые и зрелые. Заметно изменяется и эффективность регуляции внешнего дыхания.

Организм среднего человека имеет текущие запасы кислорода около двух литров, включая остаточные объемы в легких, количества, связанные с гемоглобином, и небольшое депо в сыворотке и миоглобине. Если задержать дыхание, этого хватит минуты на 3–4 жизни, не более. Сразу встает вопрос: «Почему же, если гипоксия – такое опасное состояние, организм не запасает больше воздуха, хотя бы на 10–15 минут?» Ответ тут прост, кислород довольно токсичен для человека, а свободные радикалы, которые образуются в процессе тканевого дыхания, повреждают макро- и микроокружение организма.

Именно на примере процесса дыхания виден дуализм обсуждаемой темы, который позволяет сказать, что жизнь есть процессы старения. Они настолько сцеплены механизмами жизнеобеспечения, что существование высокоорганизованной материи возможно только в состоянии старости. Необходимый процесс дыхания, который неуклонно приводит к образованию агрессивных форм кислорода, позволяет мне выдвинуть постулат «пока живу, старею».

Состояние постоянной тканевой гипоксии не только является неотъемлемым признаком старости, но и ухудшает течение всех возрастзависимых патологий. А любая травма или инфекция на фоне гипоксии оказывают намного более разрушительное влияние, а заживление ран проходит гораздо медленнее.

Таким образом, жесткая онтогенетическая конструкция обязательного нарушения кислородного снабжения организма и его энергообеспечения – это связанные, взаимно проникающие и ускоряющиеся процессы. В свою очередь, транспортная система кислорода на любом уровне его доставки не может выполнять свои функции при отсутствии энергии для данных процессов. Это и есть физиология старения, точнее патофизиология, так как именно в его процессе видно, что патологические факторы невозможно отделить от физиологических механизмов.



Учитывая важность гипоксического ответа для понимания механизмов нашей организации, Нобелевскую премию 2019 года по медицине и физиологии присудили Греггу Семензе и двум его коллегам за исследование «молекулярных переключателей, которые действуют в клетках в условиях гипоксии»[128]. Он изучал, как клетки адаптируются к разным уровням кислорода.

За процесс клеточного дыхания отвечают митохондрии. На американском интернет-ресурсе (https://www.fightaging.org/), название которого обозначает, что это сайт для информации о борьбе со старением, запущенном уже в таком далеком 2004 году, присутствует весь бомонд мирового биохакинга: тут и эксперты движения, и предприниматели. Одной из работ сообщества этих энтузиастов, которые после появления Интернета поняли, как их много в мире, стало исследование митохондриальной дисфункции. Восстановление, или, как его называют хакеры, терапия функции этих энергетических станций клетки, сможет существенно замедлить процесс старения. У митохондрий есть своя короткая по сравнению с ядерной ДНК, и ее недорепарация приводит к накоплению мутаций и, как результат, к оксидативному стрессу, что является одним из факторов старения всего организма. В 2016 году ученые смогли заменить дефектный ген под названием ATP8 в культуре клеток, что привело к восстановлению митохондриальной функции. Если это окажется эффективным в замедлении старения, то может быть одним из реальных направлений антивозрастной медицины. На эти работы сообщество хакеров собрало некие средства в виде пожертвований через фонды Мафусаила и SENS. Через эти организации провели финансирование проектов Cell Age, Juvena Therapeutics, Lysoclear, Leucadia Therapeutics, Oisin Biotechnologies, Repair Biotechnologies, Covalent Bioscience.

Из-за различного распределения дефектных митохондрий в разных органах клинические проявления могут быть разными. Некоторые небольшие «поломки» приводят лишь к неспособности человека выдерживать физическую нагрузку, соответствующую его возрасту. Другие нарушения могут быть более опасны, приводя к серьезной патологии. В большинстве случаев митохондриальные заболевания проявляются более выражено при локализации дефектных «энергетических станций» в мышцах или нервной системе, поскольку именно эти ткани требуют больше всего энергии, которая вырабатывается на кристах митохондрий.

Митохондриальная дисфункция способствует полиорганному уменьшению числа функционально-полноценных клеток, активизации перекисного окисления липидов и стимуляции воспалительно-фиброзных процессов в тканях. Процессы, инициируемые нарушениями функций митохондрий, формируют различные «порочные круги» с компонентами патогенетических механизмов, создавая благоприятные условия для их реализации.

Фактически все возрастзависимые патологии – болезнь Альцгеймера, болезнь Паркинсона, диабет второго типа и атеросклероз – протекают на фоне митохондриальной дисфункции. И снижение толерантности к физической нагрузке с возрастом, которую мы все отмечаем, – следствие того же процесса. Возможно, что именно высокая митохондриальная функциональность лежит в основе долголетия.




Тренировка гипоксией и долголетие

Странно, что старение – это гипоксия, а физиологи старения говорят о пользе гипоксического воздействия. Но это только на первый взгляд.




Гипоксия является одним из основных патофизиологических процессов, сопровождающих развитие многих патологических состояний. Она ведет не только к функциональным, но и к структурным изменениям. Именно на митохондриях, отвечающих за тканевое дыхание, сходится самое большое количество сигнальных путей, обеспечивающих пролиферацию, и за программированную гибель клеток.

Все знают, что при старении нарушаются все звенья кислородного гомеостаза: от снижения объема легких до выработки АТФ на кристах митохондрий. Именно они – одно из центральных звеньев механизма старения, на которое следует воздействовать для получения нужного нам результата – активного долголетия.

Но почему же тогда геронтологи предлагают гипоксическое воздействие для увеличения продолжительности жизни? Давайте разбираться. В воздухе на среднерусской возвышенности около 21 % кислорода. Чтобы обмениваться с окружающей средой газами, легкие имеют площадь альвеол от 40 кв. метров при выдохе до 120 кв. метров при вдохе. Они работают на протяжении всей жизни организма с частотой 14–16 дыханий в минуту. Это около 23 000 вдохов и выдохов в сутки, 8 млн дыханий в год и, если человек живет 90 лет, 700–800 млн движений за время жизни.

Итак, мы постоянно получаем молекулы кислорода. Но так было не всегда в эволюции планеты и даже в онтогенезе у каждого человека: в утробе мы находимся в состоянии гипоксии. Постоянное снабжение О2 началось лишь когда появился свободный кислород, количество которого постепенно начало расти и клетки научились его использовать, включив в свой состав бактерии, которые затем стали митохондриями. Митохондрии – это внутриклеточные энергетические станции, которые на протяжении всей жизни клеток окисляют глюкозу и жиры, создавая аденозинофосфат, который нужен организму. Кислород поглощается именно для синтеза АТФ.

Отличительной чертой даже нормального, так называемого физиологического старения, является общее снижение уровня энергии, уменьшение количества работы за единицу времени, которое может выполнять стареющий человек. Во многом это определяется снижением энергообеспечения физиологических процессов.

Как предотвратить и компенсировать снижение? С этим нам помогают дозированные гипоксические нагрузки. Существуют различные традиционные методики дыхания. Например, мощный эффект тренировок в среднегорье хорошо известен и давно используется в спорте для достижения рекордных результатов.

Однако все традиционные гипоксические дыхательные техники обладают общим недостатком: их трудно выполнять, и обычному человеку практически невозможно достигнуть физиологически значимого уровня гипоксии. Эта проблема в недавнем прошлом решалась с использованием барокамер и баллонов с готовой дыхательной смесью. Это трудоемко и неудобно. Сейчас есть более простой аппаратный способ – использование гипоксикаторов, с помощью которых человек получает точно дозированную и подобранную под его возможности гипоксическую нагрузку. Разнообразные и полезные эффекты этой тренировки пока невозможно достигнуть никакими другими способами, и в будущем вряд ли найдется метод, который заменит данные приборы.

Современная технология проведения гипоксического воздействия заключается в том, что гипоксикатор при нормальном барометрическом давлении с помощью мембраны генерирует специальную смесь газов, которая поступает через гибкий шланг к лицевой маске для фракционированного вдыхания. Человеку, направленному на гипоксическое воздействие, проводится предварительная проба на переносимость кислородной недостаточности. При появлении таких ярко выраженных реакций, как повышение артериального давления, учащение сердцебиения, одышка, проводить процедуру нельзя из-за высокой индивидуальной чувствительности. Изначально обязательно участие врача, знакомого с этим методом воздействия.

Гипокситерапия осуществляется в цикличном режиме: 5 минут пациент дышит смесью, следующие 5 минут – обычным воздухом, и так далее. Всего одна процедура предполагает до 10 таких циклов. При этом в течение нее проводится постепенное снижение концентрации кислорода в смеси с 16 до 10 % и даже 9 % при общей длительности воздействия соответственно 60–120 минут. Рекомендуемый курс составляет от 10 до 20 процедур, проводимых через день. Обычно пациент не испытывает удушья или каких-либо неприятных ощущений, напротив, получает заряд бодрости и сил. Благоприятное действие курса гипокситерапии сохраняется еще в течение 4–5 месяцев после его окончания.

Сегодня на территории России присутствуют семь различных компаний, которые производят гипоксикаторы. Часть из них – это медицинская аппаратура, а другая – обычная бытовая техника. Вес среднего агрегата – около 25 килограммов. Некоторые являются стационарными, другие можно перевозить или переносить. Цены и сложность устройств тоже очень разные.

Есть аппараты, которые осуществляют циклическое воздействие механически: вы просто снимаете маску и дышите обычным воздухом, но существуют и устройства с программой. И тут важно, что последние не обеспечивают свободу, которую вы можете достигнуть с механическим вариантом. Да и обратная связь происходит только по одному параметру – сатурации О2 в артериальной крови с помощью метода неинвазивной пульсоксиметрии. Однако часто, особенно если мы занимаемся антивозрастными воздействиями, нас интересуют другие физиологические сигнальные пути.

Курс гипоксических тренировок часто позволяет вернуться к физической активности и полноценной жизни даже людям, прикованным к больничной койке. В клинической практике гипокситерапия также широко применяется. Она хорошо зарекомендовала себя при разнообразных возрастных патологиях, что позволяет отнести ее к основным способам борьбы с болезнями старения.



Впервые в мировой клинической практике в России разработан метод профилактики, лечения, реабилитации и защиты от ионизирующего облучения с помощью газовой смеси с пониженным содержанием кислорода (гипоксическая стимуляция неспецифической резистентности организма – Р. Б. Стрелков, А. Я. Чижов: а.с. № 905406, 1981, № 1264949, 1984, № 1628296, 1988). Метод утвержден МЗ СССР и РФ, одобрен Академией медицинских наук СССР.

Гипоксические тренировки оказались эффективными для улучшения состояния здоровья не только больных, но и здоровых людей.[129],[130],[131].С начала 1990-х метод применяется для повышения аэробной производительности квалифицированных спортсменов. Например, всего за пару недель гипоксического воздействия максимальное потребление кислорода возрастает на 3–5 %, что довольно много для высшего дивизиона, когда речь идет о стремлении к рекорду.

Следует сказать, что я не рекомендую покупать аппаратуру для гипоксического воздействия. Несмотря на намечающуюся конкуренцию, производство таких приборов почти штучное, поэтому цены на конец 2020 года довольно высоки. Вероятно, как только будет налажено серийное производство такой довольно несложной техники, стоимость устройств упадет до уровня цен концентраторов кислорода.


Углекислый газ

Именно на основании рационального мышления в теме долголетия сделано множество ошибок, которые приводили к обратному эффекту – сокращению времени жизни людей.




Интересно, что самые долгоживущие из млекопитающих на планете, такие как гренландская полярная акула (Somniosus microcephalus), которая поставила рекорд 392 года, прекрасно адаптировались к недостатку кислорода в глубинах холодных морей. Голый землекоп также имеет толерантность к жизни в условиях гипоксии и гиперкапнии. С учетом долгой жизни видов, а тех, которые приспособились к среде с недостатком кислорода (в океанах и глубоко под землей), довольно много, организация их гипоксического ответа интересует всех ученых-геронтологов.

Можно было бы рассчитать и сравнить продолжительность жизни сотни видов, живущих в условиях нормоксии, и такой же сотни – в гипоксии. При этом нужно сделать поправку на массу тела, что позволит узнать длительность жизни биологического субстрата в двух разных конструкциях.

Дыханию можно дать определение процесса потребления кислорода и выделения углекислого газа. Латинский афоризм Dum spiro, spero переводится «пока дышу, надеюсь». Это же можно перевести на язык физиологии как «дыхание и есть сама жизнь». Таким образом, непрерывность этого процесса – это основа нашего существования. Он является настолько важным, что отлажен эволюцией до совершенства. И даже захотев остановить дыхание, то человек не сможет сделать этого сам.

Все процессы сложно устроенного организма зависят от дыхания: для них нужен кислород. Мы сегодня живем в кислородной среде, в окружающем нас воздухе на уровне моря 0,02–0,04 % углекислого газа. Организму в состоянии покоя в сутки требуется около 10 000 литров воздуха. Мы не можем жить без кислорода: деятельность всех органов, как и клеток, зависит от своевременного поступления так нужного нам О2. Но и без выделения СО2 мы не сможем существования. И причина этому – ацидоз тканей, который на определенной стадии, но очень быстро приводит к спазму и образованию тромбов.

Именно в этом и есть суть дыхания: это не только поглощение кислорода, но и выделение углекислого газа. А об этом часто забывают. Недостаток СО2 называется гипокапнией, а избыток – гиперкапнией, причем оба состояния уменьшают снабжение тканей кислородом и нарушают кровообращение. Но опять парадокс: бывает и терапевтическая гиперкапния[132]. В последние десятилетия появились любопытные данные о важной роли углекислого газа в синтезе белка, проницаемости мембран, активности ферментативных систем. Достаточная концентрация СО2 нужна для нормальной работы эндокринной и нервной систем.

Важный факт: ваши клетки и ткани получат ровно столько молекул кислорода от эритроцита, сколько отдадут ему молекул углекислого газа. Вот такой физиологический бартер. Старый же человек, имеющий сниженный объем легких, макро- и микроангиопатии, особенно если у него есть избыток массы тела и он переедает, обычно учащенно дышит в попытке получить больше кислорода. Но слишком частое дыхание на фоне гиподинамии приводит к парадоксальному эффекту – вымыванию из крови углекислоты, которая необходима для релаксации сосудов. Снижение ее уровня приводит к хроническому сужению сосудов и, как следствие, постоянному кислородному голоданию тканей.



Интересно, что CO2 и pH крови могут изменяться взаимно непредсказуемо, а иногда и противоположно в зависимости от экспериментальных или клинических условий. Как правило, ацидоз подавляет большинство клеточных функций, и именно по той причине, что организм использует различные стратегии, чтобы защитить его внутри- и внеклеточный кислотно-щелочной баланс в чрезвычайно узких пределах. Сложность воздействия углекислого газа во многом объясняется тем, что он прямо или косвенно изменяет вне- и внутриклеточную среду, критически важную для «нормального» функционирования организма.

Повышение уровня CO2 приводит к большей концентрации H+ за счет его спонтанного и катализируемого карбоангидразами соединения с водой с образованием угольной кислоты. Генерируемые таким образом протоны могут свободно вступать в реакцию с титруемыми группами в определенных аминокислотах, что приводит к вторичным и третичным структурным изменениям многих белков и ферментов в клеточных мембранах и водной среде клеток. В дополнении к прямым подкисляющим свойствам углекислый газ может вступать в реакцию с некоторыми свободными аминогруппами белков. Это связывание также изменяет структуру и функцию протеинов и может объяснить некоторые различия, наблюдаемые в эффектах CО2 и H+.

Лучшими примерами двойной химии углекислого газа и белков является хорошо известный эффект Бора или снижение сродства гемоглобина и кислорода. Учитывая, что эти реакции могут происходить практически с любым белком или ферментом, неудивительно, что CO2 может действовать противоположным образом при различных обстоятельствах. Одним из таких примеров является случайное исследование, в котором было обнаружено, что он снижает сопротивление легочных сосудов. Как эти опосредованные CO2/H+ возмущения в активности белка затем влияют на клеточные процессы, полностью не известно[133]. Они, вероятно, будут включать изменения ионного транспорта, электрохимического потенциала мембран и транскрипции генов, уменьшение внутриклеточной концентрации кальция и снижение активности ферментов.

Именно на примере процесса дыхания виден дуализм обсуждаемой темы, который позволяет сказать, что жизнь и есть процессы старения. Они настолько прочно сцеплены с механизмами жизнеобеспечения, что только в состоянии старения возможно существование высокоорганизованной материи. Облигатный процесс дыхания, который неуклонно приводит к образованию агрессивных форм, позволяет мне выдвинуть постулат «пока живу, старею».

Зная все это, мы можем использовать гиперкапнические воздействия, чтобы помочь организму достигнуть долголетия.

Уже есть исследования, которые показывают, что гипоксическое воздействие в сочетании с гиперкапнией (гипоксическая гиперкапния) обладает значительно большим потенциалом по сравнению с обычным недостатком кислорода. Уже сегодня существует метод, с помощью которого можно вмешаться в процессы организации нашей инволюции, а значит, прожить долго[134].


Избыток кислорода не поможет

Некоторые научные журналы о старении – не более чем рынок торговли своей совестью.




В ноябре 2020 года весь мир облетела радостная новость, что ученые наконец-то открыли секрет продления жизни. И такая взрывающая сознание и эфир информация пришла не от британских ученых, а из Тель-Авива. Этим ключом к долголетию оказался старый и хорошо известный врачам и физиологам метод, который называется гипербарической оксигенацией (ГБО). Это означает, что человек находится в камере с повышенным давлением кислорода.

Сразу после появления данной информации об израильском чуде я дал интервью журналисту «Комсомольской правды», в котором рассказал об этом методе. Смысл ГБО незамысловат и прост: за счет того, что человек дышит чистым О2 под давлением, устраняются явления кислородного голодания в органах и тканях. Метод используют не только с лечебными, но и с профилактическими целями.

Барокамеры применяют давно летчики, космонавты, альпинисты. Например, команда «Эверест-1982» при подготовке к покорению Джомолунгмы (высота 8848 метров) активно использовала этот метод. Врачи – тоже не исключение. Еще в 1930-х начали испытывать применение гипербарической оксигенации для лечения водолазов с декомпрессионной болезнью. С 1962 года в СССР ГБО используется в предоперационной подготовке больных и в практике интенсивной терапии после операций: при гипоксии мозга, печени, почек, воздушной эмболии, анаэробной инфекции. С 1975 года ГБО введена в клиническую практику как самостоятельный метод лечения.



Можно пользоваться данной процедурой и для профилактики осложнений после COVID-19, в том числе у пациентов с недолеченными пневмониями. Хотя этот вопрос требует самого серьезного изучения, рынок, даже медицинский, всегда стремится к выгоде, и я ожидаю скорого появления множества таких предложений. А ведь может оказаться, что гиперкапния (избыток углекислого газа) и гипоксия (недостаток кислорода) в условиях нормального атмосферного давления будут более полезными.

У некоторых моих пациентов, перенесших коронавирусную пневмонию в преклонном возрасте, возникали панические атаки, и больные кричали, что им не хватает кислорода и они задыхаются. Заметьте, не воздуха, а именно кислорода. Хотя насыщение крови О2 в этот момент было в пределах нормы 96–98 %. Одновременно у них наблюдались начальные стадии трофических нарушений. При использовании кислорода удавалось справиться и с паникой, и с формирующимся пролежнем. Но есть ли тут причинно-следственные связи, или это работа профессиональной медсестры, осуществляющей уход и патронаж, неясно. Мозг человека слишком сложно организован, чтобы мы поняли даже себя.

Да, метод улучшает состояние тканей, но только по показаниям, когда есть механизм гипоксии ткани, например циркуляционной, когда кровь по каким-то причинам не доносит молекулу кислорода до той или иной части тела или органа, или уже тканевой. Тут причин очень много. Одновременно всем врачам ясно: именно этот метод имеет множество противопоказаний и просто так не может назначаться любому желающему.

Но мы же о старении говорим, а значит, и долголетии? В этом случае один из важных принципов – «не навреди». Кроме того, ясно, что даже самое хорошее средство или метод, имеющийся в руках желающих заработать, превращается в инструмент обогащения и обмана. Итак, FDA подтверждает эффективность процедуры только при лечении кессонной болезни у водолазов и предупреждает об отсутствии доказательств не только эффективности, но и безопасности такого вмешательства. Список противопоказаний: болезнь Альцгеймера, инфаркт миокарда и инсульт, паркинсонизм. И наоборот, американская организация указывает, что возможны тяжелые последствия в виде паралича вследствие воздушной эмболии. Это как газировка в крови, которая будет препятствовать нормальному кровообращению. Список противопоказаний гораздо длиннее, но вот что обращает на себя внимание: в нем есть возрастзависимые заболевания. И удивительно, регулятор США указывает на опасность метода при болезнях старости, а научный журнал Aging печатает статью, которая дает надежду людям на борьбу со старением.

Официальный перечень показаний к ГБО в США, утвержденный Обществом подводной и гипербарической медицины, включает лишь 12 пунктов, однако лечебные организации предлагают лечение до 150 нозологических единиц. Показательно, что слово wound (рана) в разных сочетаниях входит в название около 40 % учреждений, что указывает на основное применение – «проблемные раны» разного происхождения[135].

Итак, как же ученые из Тель-Авива доказали возможность продления жизни с помощью этого хорошо известного старого метода? Следует обратить внимание, что с дизайном этой работы не все гладко. В эксперимент включили 35 человек, потом 5 убрали. При этом среди испытуемых были люди и зрелого, и пожилого, и старого возраста, то есть сразу три возрастные группы. Авторы пишут, что это практически здоровые люди. Возможно, для биологов это и так, но гипертоническая болезнь, диабет второго типа и сердечно-сосудистые проблемы, которые я вижу у них, врачу говорят, что это больные люди. Затем в анализ включили только 25 человек по одному показателю и 20 – по другому. Таким образом, по разным причинам 28–43 % вошедших в эксперимент испытуемых, не дошли до конца и были исключены.

Каждая из 60 процедур длилась 90 минут. Ученые, проводившие эксперимент, установили, что за этот период у людей очень разного возраста, но только у 25 человек, на 20 % увеличилась длина теломер и на 37 % уменьшилось число старых клеток. Вот на чем основывается их доказательство? Вот оно – средство долгой жизни? Ведущие геронтологи России сказали четко – нет.

Это вовсе не показатель долгой жизни. Но у мышей, которые живут только 2 года, теломеры значительно, в десятки раз длиннее, чем у человека. У шимпанзе, которое живет в два раза меньше, они в два раза длиннее, чем у нас. У старых мужчин теломеры сперматозоидов длиннее, чем у молодых. Очевидно, авторы не знают этого, как и того, что от своей точки зрения, что именно теломеры – причина старения человека, А. М. Оловников, автор теории концевой недорепликации, отказался еще в 2003 году. И это произошло несмотря на то, что именно его теория поясняет передел Хейфлика, что подтверждается им самим.

Алексей Матвеевич так мне объяснил свою позицию. В далеких 1970-х он сделал шесть предположений, связанных с теломерами и теломеразой, которую тогда так не называли, и концепцией концевой маргинотомии. Из них подтвердилось пять, и один, но самый главный, не был доказан. Суть последней гипотезы была в том, что в основе старения человека лежит механизм концевой недорепликации. Сегодня ученый считает, что это не так и временное ограничение жизни встроено в структуры нашего организма. Это он называет хронографической гипотезой[136].

Да, мы не клетки и даже не сумма разных клеток. Теломеры же, наоборот, – это просто счетчики их деления. Они фиксируют процесс и уменьшаются по мере увеличения пройденного числа делений. Но это лишь митотическое старение. И вот тут начинается самое интересное: дело в том, что в нашей среде обитания ни при каких условиях ранее не было избытка кислорода выше того содержания, которое есть сейчас у вас в комнате. Да, недостаток кислорода, избыток углекислого газа, голод и холод – все это было, а вот избытка О2 – нет. Он же должен негативно влиять на митотическое старение. Недаром клеточные культуры, как и эмбрионы, растят в условиях гипоксии.

При дыхании чистым кислородом под давлением особо опасен избыток растворенного газа в плазме крови: она может «закипеть». Кроме того, он вызывает увеличение количества окисленного и снижение числа молекул восстановленного гемоглобина, что приведет к задержке углекислого газа в тканях (гиперкапнии). Это можно увидеть по одышке, покраснению лица, судорогам, тяжелой рвоте и нарушениям сознания. Первым признаком кислородного отравления могут стать конвульсии, которые возникают даже без предварительных симптомов.



При ГБО усиливается перекисное окисление липидов, поэтому происходит активизация всех звеньев антиоксидантной системы. Избыток кислорода оказывает негативное влияние на сопряжение реакции на разных ферментативных путях регуляции метаболических процессов, совершающихся в мембранах, митохондриях, цитоплазме, рибосомах.

В качестве защитной реакции на мощный оксидативный (окислительный) стресс организм людей, которые участвовали в эксперименте израильских ученых, выбрасывал из депо костного мозга молодые клетки, а у них теломеры должны быть заведомо длиннее. И у нас, читателей, создается обманчивое впечатление, что теломеры удлинились. Но это не так – просто в крови появились молодые клетки в ответ на мощный стресс.

Очень популярно и образно объяснил это наш соотечественник Леонид Пешкин, ведущий научный сотрудник кафедры системной биологии Гарвардской медицинской школы: «Если на «страну» напасть, в «армии» станет больше молодых солдат с длинными теломерами и меньше старых, хромоногих ветеранов. Не оттого, что омолодятся старые, а оттого, что зальют много необученных новобранцев. И это вовсе не значит, что «страна» омолодилась и ей хорошо, когда на нее нападают»[137].

Есть серьезная опасность в массовом использовании чистого кислорода в барокамерах ради омоложения, предупреждает геронтолог М. Г. Барамия. Вместо возвращенной молодости можно заработать преждевременную старость. Кислород – это всегда мощный оксидативный стресс для стареющего организма, а у него и так с возрастом накопилось множество проблем. Важно знать, что при продолжительном действии развивается кислородное отравление, проявляющееся в виде не только функциональных, но и структурных нарушений в различных органах и системах. Наибольшей опасности подвергается первая линия встречи с этим токсичным газом – альвеолы легких и сурфактант, где происходит обмен кислородом и углекислым газом со средой. Последний препятствует спадению (слипанию) стенок альвеол при дыхании, но это вещество никогда в истории планеты не сталкивалось с таким количеством кислорода.

Интересный факт: израильтяне обнаружили повышение гипоксией индуцированного фактора, что говорит о том, что ткани организма испытуемых, даже несмотря на то, что находились в условиях повышенного давления 100 % О2, могли в результате заработать тканевую гипоксию. Это состояние называется гипероксической гипоксией (когда кислорода много, а ткани испытывают гипоксию, так как просто не имеют возможность получить молекулы О2).

Двое американских ученых и одна журналистка задались вопросом о добросовестности научных журналов и решили проверить, как работает система проверки публикаций. Для этого они выдумали и отправили в несколько редакций фактически абсурд. И многие научные издания опубликовали эти вымышленные данные и тексты. Одна из таких статей даже успела войти в список лучших публикаций в истории одного из изданий. Это показывает, что научные журналы, в том числе и посвященные старению, далеко не идеальны. И только критическое мышление позволяет не верить всему бреду, который появляется сегодня в информационном поле.

Такие статьи – просто обман читателей, которые, конечно, не могут быть специалистами по геронтологии. Причем вводят в заблуждение мастерскими манипуляциями со статистикой, жонглируя перед удивленным человеком большим количество цифр.

При достижении долголетия мы можем воздействовать на те сигнальные пути метаболической адаптации, которые подарила нам эволюция. Если этого фактора в процессе естественного отбора не было и он к тому же носит токсический характер для процессов жизнедеятельности, например радиация или кислород, то это не может быть методом долгой жизни.



Применение ГБО во второй половине ХХ века привлекло горячий интерес, после чего произошло закономерное охлаждение специалистов, вероятно, в силу завышенных ожиданий, которые не оправдались. Сегодня, в начале XXI века, происходит возрождение исследований в этой сфере, о чем свидетельствует рост количества барокамер во всем мире, а также научных публикаций по этой теме. Не вызывает сомнений, что эта процедура имеет хорошие перспективы развития в неотложной медицине, нейрохирургии, неврологии, токсикологии, сосудистой хирургии и при ожоговой болезни[138]. Однако это же не означает, что ГБО – это метод, который нужно использовать здоровым людям, тем более длительно: это патофизиологически не обосновано и просто опасно.


Какие из дыхательных газов избрать для долгой жизни?

Чтобы наш вид мог жить значительно дольше, человечеству нужно больше времени уделять изучению физиологии старения.




Итак, какое же воздействие изменением содержания газов нам применять? Во вдыхаемом воздухе есть только два газа, которые интересны для нас, как и их сочетания. Кислород: его недостаток – гипоксия, избыток – гипероксия. И углекислый газ: недостаток – гипокапния, избыток – гиперкапния.

Были выявлены следующие физиологические механизмы и эффекты интервальных гипоксических тренировок[139] (ИГТ):

1. Увеличение объемной скорости регионарного кровотока и микроциркуляции.

2. Механизмы, управляемые фактором HIF-1α и АФК, определенными ионными каналами и протеинкиназами.

3. Повышение активности СОД, каталазы, глутатионпероксидазы.

4. Активация окисления холестерина в первичные желчные кислоты монооксигеназной системой цитохрома Р450 гепатоцитов.

5. Стимуляция утилизации глюкозы.

6. Повышение активности гликолиза, увеличение количества митохондрий и переносчика глюкозы GLUT4.

7. Нормализация уровня NO и увеличение аккумуляции NO в стенках сосудов.

8. Улучшение показателей антиагрегационной активности стенки сосудов.

9. Активация системы комплимента, увеличение числа циркулирующих тромбоцитов, улучшение фагоцитарной и бактерицидной активности нейтрофилов, снижение уровней циркулирующего TNF-α и IL-4.

10. Улучшение бронхиальной проходимости: повышение FEV 1, MEF 25/50/75.

11. Улучшение вентиляционной функции легких: повышение FVC, ERV, MVV.

12. Увеличение уровня серотонина и снижение уровня лептина.

13. Повышение толерантности тканей к гипоксии.

14. Уменьшение напряжения механизмов транспорта кислорода.

15. Повышение активности основных антиоксидантных ферментов и связанное с этим снижение выраженности системного оксидативного стресса.

16. Снижение уровня первичных и вторичных продуктов перекисного окисления липидов.

17. Снижение уровня холестерина.

18. Повышение чувствительности тканей к инсулину.

19. Снижение уровня глюкозы.

20. Нормализация функции эндотелия.

21. Снижение артериального давления.

22. Противовоспалительный и иммунокорригирующий эффект.

23. Улучшение гиперкапнического вентиляторного ответа.

24. Улучшение показателей функции внешнего дыхания.

25. Снижение массы тела.

Итак, мы видим множество механизмов и эффектов гипоксического воздействия, которые можем использовать для повышения адаптационных возможностей человека[140]. Поэтому метод нормобарической гипокситерапии оказался эффективен для лечения и реабилитации больных:

• при хронических заболеваниях кардиореспираторной системы (гипертоническая болезнь I и II стадии, гипертония, ишемическая болезнь сердца, кардиосклероз, бронхит, бронхиальная астма);

• при болезнях кроветворных органов (анемиях, пострадиационных нарушениях кроветворения);

• при болезнях желудочно-кишечного тракта (не при обострении);

• при хронических воспалительных процессах, в том числе половой системы, токсикозах второй половины беременности;

• для повышения устойчивости к побочному действию лучевой терапии, фармакологических и химических средств;

• при нарушении обмена веществ (ожирении, тиреотоксикозе, сахарном диабете и др.);

• при астенических и депрессивных состояниях, неврозах, соматизированных психопатологических синдромах;

• при сниженной устойчивости организма к неблагоприятным условиям внешней среды.



Практически здоровым людям этот метод[141] можно использовать:

• для повышения физической работоспособности и устойчивости к эмоциональным перегрузкам, стрессам;

• для повышения устойчивости к инфекционным заболеваниям;

• в качестве профилактики возможных осложнений при родах;

• для увеличения продолжительности физической и интеллектуальной жизни;

• для адаптации при изменении привычной климатогеографической обстановки и в условиях вахтовой работы.



При избытке кислорода во вдыхаемом воздухе изменяется его метаболизм в тканях, при этом образуется слишком много промежуточных продуктов и свободно-радикальных форм газа. Они обладают высокой активностью, действуя в качестве окислителей, повреждающих биологические мембраны клеток. Свободнорадикальное окисление липидов часто становится разветвленной цепной реакцией, склонной к самостоятельному поддержанию даже после нормализации содержания кислорода в организме. Печально в этом случае то, что мы в процессе эволюции никогда не сталкивались с избытком кислорода, поэтому у нас нет механизмов защиты, и продукты избытка О2 способны повреждать биологические мембраны. Опасность заключается и в том, что не существует скрытого периода при отравлении кислородом, так как биохимические нарушения начинаются сразу же с увеличением его парциального давления в дыхательной смеси.

С учетом имеющихся данных можно уверенно утверждать, что сегодня гипоксическое воздействие в сочетании с гиперкапнической тренировкой наиболее перспективно в антивозрастной медицине[142],[143]. Оно может быть постоянным или интервальным. Периоды подбираются индивидуально с учетом возможностей конкретного организма. Это требует участия физиолога и геронтолога. Такие персональные программы уже много лет разрабатывают ученые АНО «Научно-медицинский геронтологический центр». Не исключено, что подобные воздействия могут стать важной частью антивозрастной медицины.

Геронтологи уже отметили явное улучшение показателей качества жизни при гипокситерапии в пожилом возрасте. Проводимая интервальная гипоксическая тренировка (ИГТ) состояла из 15 сеансов. В каждом из них было 5–6 серий 5-минутных гипоксических воздействий с таким же интервалом дыхания воздухом с нормальным содержанием кислорода (21 % О2). Использовался метод ступенчатой адаптации: на первых пяти сеансах содержание кислорода во вдыхаемом воздухе составляло 14 %, в следующих пяти – 13 %, в последних пяти – 12 %. У всех добровольцев проводилось иммунное обследование тестами 1–2-уровней по Р. В. Петрову с оценкой основных субпопуляций Т-, В-лимфоцитов с использованием моноклональных антител. Показатели функциональной системы дыхания определялись по А. З. Колчинской.

У лиц пожилого возраста после курса ИГТ показатель альвеолярной вентиляции вырос на 10 %. Увеличивалось потребление кислорода на 4 %, вентиляционный эквивалент снизился на 10 %, достоверно увеличивался кислородный эффект дыхательного цикла. Частота сердечных сокращений у пожилых мужчин снижалась на 10 %, и в то же время увеличение систолического выброса на 9 % обусловливает такое же увеличение минутного объема кровообращения. Изменения дыхательной функции крови у мужчин пожилого возраста после курса ИГТ проявились в увеличении насыщения кислородом в артериальной (SaO2) и смешанной венозной крови (SvO2). Содержание кислорода в артериальной крови выросло на 3 %, в смешанной венозной – на 6 %. Увеличился уровень гемоглобина.

В иммунном статусе происходили аналогичные изменения. Выросли показатели функционально-метаболической и фагоцитарной активности нейтрофилов, что служит доказательством усиления неспецифического иммунитета. Статистически достоверно увеличилось количество СД3+, СД4+ лимфоцитов. Улучшение функционального состояния иммунитета, выраженное повышением содержания в крови иммуноглобулинов А и G и снижением концентрации циркулирующих иммунных комплексов и иммуноглобулинов Е, позволяет говорить об иммуномодулирующем действии процесса адаптации к гипоксии в курсе ИГТ. Исследования доказывают, что под влиянием подобного воздействия адаптационная мобилизация происходит и в стареющем организме, но в значительно меньшей степени, чем это имело место в других возрастных группах.

А вот дополнительная польза от гипоксического воздействия, сочетающегося с периодами, когда люди дышат воздухом с избытком кислорода (наиболее часто предлагается дышать газом с содержанием О2 30 %) сегодня ни в одной клинической работе не доказана достаточная эффективеость этой процедуры. И наоборот, исходя из серьезных теоретических знаний, избыток кислорода не может быть антивозрастным агентом в силу его токсического действия. Бесцельное напряжение адаптационных механизмов, не имеющих возможности ответа, уже само по себе не несет в себе пользы для организма и процессов старения.

Я сам часто использую сочетание гипоксического воздействия с последующими интервалами физической нагрузки (быстрая ходьба или бег на беговой дорожке). Оно должно заметнее активировать эпигенетический дрейф, в котором участвуют около 500 генов. При этом важно не только усиленно контролировать уровень кислорода в крови, но и понимать, когда остановить воздействие.

Не вызывает сомнений, что гипоксическое воздействие можно использовать для формирования антивозрастного ответа.


COVID-19

Доля людей пожилого и старческого возраста на планете растет, и это не могли не заметить наши соседи по планете, вирусы.




Одна из старейших жительниц Санкт-Петербурга Клавдия Селюженок, 108 лет, ветеран Великой Отечественной войны, ветеран труда, ушла из жизни в декабре 2020 года. Telegram-канал «Mash на Мойке» сообщил, что причиной смерти стала коронавирусная инфекция.

Да, в наше время одновременно идут два глобальных процесса – цифровизация жизни и быстрое старение населения планеты. Они настолько серьезны, что мгновенно меняют облик Земли.

Человек создал мир, который позволяет ему не только жить долго, но и находиться в состоянии коморбидности и старческой астении. Именно этих людей в первую очередь и отметил новый коронавирус. Вы можете сказать, что среди погибших были представители и более молодого возраста. Но у возрастзависимых заболеваний вообще нет нижней границы. И условия жизни современного мира позволяют людям сосуществовать с ними, не теряя качества жизни. Сегодня функциональные резервы отдельного организма подтачиваются самими современными возможностями человечества, мирно лежащими на полке в магазине. Это вызывает ускоренное разрушение способов метаболической адаптации, хронической дезадаптации энергетического гомеостаза, который одновременно лежит в основе механизма возникновения всех возрастзависимых патологий.

У жителей мегаполисов происходит изменение гомеостатических механизмов энергетического метаболизма по типу болезней: это диабет второго типа, артериальная гипертензия, атеросклероз, ожирение. Эти заболевания взаимозависимы, например диабет второго типа вызывает развитие атеросклероза, а он – один из факторов риска развития болезни Альцгеймера.



Возрастзависимые заболевания не только сцеплены со способами метаболической адаптации и гомеостаза, но и просто слеплены из одного эволюционного куска с механизмами старения. И если человечество не найдет решение для болезней гомеостаза, не будет тренировать способы метаболической адаптации и, наоборот, станет проводить все больше времени в кресле со шлангом, по которому подается фастфуд, то эти болезни продолжат омолаживаться и далее.

Возрастассоциированные патологии – это размытое во времени и клинически оформленное патофизиологическое снижение жизнеспособности стареющих людей. Это отчетливо видно на примере коронавирусной болезни[144]. Возрастные факторы смерти от COVID-19 варьируют от 0,001 % в возрасте 5–9 лет до 8,29 % у лиц старше 80 лет. При этом риск смерти от инфекции у мужчин значительно выше, чем у женщин. Для мужчин старше 80 лет он равен 10,83 %, а для женщин в том же возрасте – 5,76 %.

Сегодня человек может жить долго в условиях серьезных возрастассоциированных заболеваний и резко сниженных функциональных возможностей. При таких инволюционных изменениях любые бронхолегочные инфекции более опасны, так как приводят к нарушению кислородного гомеостаза.

Все патологии старости сопровождаются гипоксией, и органы в этот период даже при самом благоприятном течении старости испытывают недостаток кислорода. При этом происходят значимые изменения системы транспортировки кислорода, от бронхиального дерева, паренхимы легких до межреберных мышц и грудной клетки. Снижается объем легких, изменяется вся сердечно-сосудистая система. Артериальные сосуды подвергаются возрастным артериосклеротическим и патологическим изменениям. Сокращается количество капилляров, уменьшается общее количество митохондрий, «старый» пул, который вырабатывает меньшее количество АТФ, чем молодые и зрелые органеллы, становится больше.

Одним из основных патофизиологических механизмов старения, а это именно тот случай, когда физиологический процесс нельзя отделить от патофизиологического, является тканевая гипоксия.

Организм в пожилом возрасте находится в состоянии неминуемой тканевой гипоксии, и она не только является неотделимым признаком старости, но и ухудшает течение всех заболеваний. Нарушение углеводного обмена – также самое частое явление этого возраста. Поэтому изучение взаимосвязи углеводного обмена и кислородного гомеостаза в процессах старения – важнейшая задача геронтологии.



Жесткая онтогенетическая конструкция обязательного нарушения кислородного снабжения организма и его энергообеспечения – это взаимосвязанные, взаимопроникающие и взаимоускоряющиеся процессы. Например, повышение уровня гликированного гемоглобина препятствует доставке кислорода к тканям. Наоборот, ухудшение транспорта О2, например на уровне капилляра, приводят к нарушению окисления и получения молекул АТФ из углеводов. В свою очередь, транспортная система кислорода на любом уровне его доставки не может выполнять свои функции при нарушении получения энергии для данных процессов. Таким образом, обязательно возникает тканевая гипоксия как одна из характеристик процессов инволюции.

Ожирение и онкологические заболевания также тесно связаны с неуклонно возникающей тканевой гипоксией и нарушениями углеводного обмена. Это и есть физиология старения, точнее патофизиология. Сложный механизм развития учащающихся легочных осложнений при нарушении толерантности к глюкозе и диабете второго типа можно рассматривать с учетом развития гипоксических нарушений при митохондриальной дисфункции. При этом существенное значение для структурно-функционального состояния клеток легочной ткани и осуществления ими многочисленных метаболических процессов принадлежит энергообеспечению, которое зависит от митохондрий.

И вот в наш быстро стареющий мир, где очень много людей в возрасте, пришел вирус, а государства решили их укрыть от угрозы. Не вызывает сомнений, что это был правильный шаг. Но вот с оформлением этих мер все гораздо сложнее. Поясню. Сегодня жизнь может протекать в двух формах – здоровья и недуга. Причем в состоянии болезни или болезней, особенно возрастзависимых, человек может жить довольно долго. В отдельных случаях этот период составляет до 30–40 % от всей жизни[145]. И чем сложнее организован вид, чем дальше организм от простого скопления клеток, тем больше у него патологических (болезненных) реакций. Сочетание и оформление этих форм будет зависеть от вида. Способность организма человека, как, впрочем, и всех живых систем, отвечать с помощью определенных механизмов на изменение внутренней среды, предполагает, что болезнь как реакция не является простым нарушением здоровья. В патологическом процессе скрывается не хаотичный, а системный ответ организма, точнейшие настройки которого закреплены в процессе эволюции вида самим естественным отбором. При этом ответ организма идет по определенному и точному сценарию, здесь нет многообразия, наоборот, только типичность реакции.

И, следовательно, если само человечество создает сегодня самые идеальные условия для долголетия, а значит, жизни в состоянии болезней, теперь дольше существуют условия, когда может прийти очередной вирус и уничтожить часть нашей популяции. Человек же ближайшего будущего должен жить дольше в состоянии здоровья, и даже при атаке патогенов качество жизни не должно заметно снижаться.

Но проблема в том, что изоляция, когда человек (и часто люди в возрасте) ограничен в движении, действовала однонаправленно с вирусом, резко снижая его жизнеспособность. Для того чтобы противостоять патогену, нужно движение, причем его должно быть достаточно для городского жителя.

Конструктивные особенности патофизиологических механизмов углеводного обмена и кислородного обеспечения человека, на мой взгляд, – явные и первоочередные подозреваемые для быстрого вмешательства в механизмы старения. И это заметили не только геронтологи, но и вирусы, и именно сюда была направлена атака нового патогена, в эту точку ударил COVID-19.



Одно из лучших средств профилактики осложнений инфицирования и перехода болезни в клиническую форму, как и течения коронавирусной инфекции (1–2 часа), – это длительная аэробная нагрузка на свежем воздухе.

«Последствия коронавируса – одна из самых актуальных тем, которую сегодня широко обсуждают. Но если раньше врачи считали главной бедой сосудистые поражения, то сейчас называют еще один тревожный симптом. Речь идет о преждевременном старении. Об этом Общественной службе новостей рассказали врачи. «Это старение на клеточном уровне, тканевом, органном и организменном. Мы очень хорошо знаем прогерию и массу заболеваний, для которых характерно ускоренное старение. И это не обязательно редкие генетические аномалии, такие как печально знаменитые «дети-эльфы» – синдром Хатчинсона-Гилфорда. Речь идет о массовых проблемах – таких, как атеросклероз. Поразительно, но при ковиде наблюдается зачастую неожиданное старение пациентов. Встречаешь их через полгода, и складывается ощущение, что человек постарел лет на десять», – рассказал клинический фармаколог и патологоанатом Александр Эдигер… Геронтолог и гериатр Валерий Новоселов также подтвердил наличие тревожного симптома. Он напомнил, что механизм старения очень сложный и встроен во все уровни организации нашей материи с самого рождения. «Уже есть множество научных статей, где описано влияние коронавирусной болезни на старение организма. В научных геронтологических журналах появились работы о связи COVID-19 со старением. Эта болезнь поражает преимущественно людей старшего возраста и, встраиваясь в глубину механизмов возрастзависимых болезней, ускоряет их развитие, обрушая жизнеспособность человека», – сказал я в недавнем интервью»[146].

Во времена весеннего карантина 2020 года, закрывая людей пожилого и старческого возраста в их квартирах, мы совершили непоправимую ошибку: этот административный шаг всенепременно ускорит течение имеющихся возрастзависимых заболеваний, приведет к росту смертности среди старших возрастных групп.
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Как показано на этом рисунке, нужно проводить больше времени вне дома, больше двигаться и меньше сидеть. Физическая активность обеспечивает многочисленные преимущества для здоровья, некоторые из которых могут даже помочь напрямую бороться с эффектами COVID-19. Для получения существенной пользы для здоровья взрослым следует посвящать 150–300 минут в неделю физической активности средней и высокой интенсивности[147].


Ритмы жизни

Жизнь – это ритмы. Правильная организация ритмов – основа не только здоровья, но и долголетия.




Для нашего организма характерны циклически повторяющиеся изменения функциональных состояний. Это сам ритм жизни, а жизнь и есть ритм. Это как музыка. Только тут ритмов много, как приливов и отливов, больших и маленьких. И даже приход новых вирусных инфекций с регулярной постоянностью и сама смена поколений – тоже ритмы, но уже эволюционные.

Самый четкий ритм в жизни отдельного человека заключается в смене состояний сна и бодрствования. Мы с рождения спим: взрослеем – спим, больны или здоровы – всегда спим. Сон – настолько важная эволюционная конструкция механизмов адаптации, что если лишить нас его, то мы погибнем за несколько дней.



Я сам в жизни много раз не спал, были у меня случаи и длительной депривации сна и могу сказать, что это мучительное состояние, во время которого можешь заснуть сидя, стоя и даже на ходу.

Сон – большой по времени отрезок нашего существования. Около одной трети жизни мы спим, это четверть века непрерывного сна, значит, мы и стареем во время него. А возможно, что эти механизмы настолько тесно связаны, что нам остается только потянуть за ниточку, чтобы понять организацию ритма старения, а значит, и здорового долголетия?

Сон нужен молодым и старым, здоровым и больным. Последним его нужно даже больше, что предполагает, что такая потребность возникает при болезни или даже на стадии ее продромы[148]. Но бывает и наоборот: есть болезни, которые лишают нас сна или препятствуют засыпанию. Большинство людей скажет, как хорошо засыпалось и спалось в юности. Можно было сразу встать и мгновенно бежать что-то делать, и даже при недосыпе было состояние бодрости. И, наоборот, пожилой человек чаще тяжело засыпает, затем просыпается и никак опять не может заснуть.

Итак, наш сон – типичное и ярко выраженное состояние с фазовой структурой, характеризующееся утратой сознания, уменьшением двигательной активности и отсутствием реакции на внешние раздражители. Наука, которая изучает сон и его нарушения, называется сомнологией. Любой человек из фазы быстрого сна переходит в состояние медленного. Приблизительно каждые полтора часа один тип сменяется другим. Все начинается с медленного сна, во время которого происходят характерные изменения фоновой электрической активности мозга, превалируют волны медленного дельта-диапазона.

За ночь у взрослого человека обычно наблюдается пять циклов сна, но бывает и меньше, и больше. Встречаются люди, которые спят очень мало и при этом хорошо высыпаются, им достаточно трех «смен», но количество таких лиц очень незначительно. Ходят легенды, что очень мало мог спать Петр Первый или Наполеон Бонапарт, но, действительно ли это было так, история вряд ли скажет. Гораздо больше людей, который «добирают» свой сон в дневное время, но об этом не говорят.

В фазе медленного сна, особенно в первом цикле, за ночь происходит выброс в кровь соматотропина (СТГ), гормона роста. Это очень важное наблюдение, особенно для тех, кого интересует достижение персонального долголетия, так как при старении происходит снижение синтеза этого важного гормона. Причем именно он довольно тесно связан с возрастом в отличие от большинства других. Важно и то, что ближе к бодрствованию фаза медленного (глубокого) сна становится заметно короче, что говорит о значимости первых часов сна. На этом этапе человек может говорить и даже двигаться (явления сомнамбулизма, лунатизма), и это указывает на то, что не весь мозг может спать.

Вторая фаза – это быстрый сон. Для него характерны высокая активность мозга, быстрые движения глаз (так он и получил свое название), эпизодические подергивания конечностей. Этот этап занимает 25 % от длительности сна. Процесс сна никогда не начинается с этой фазы – она наступает приблизительно через полтора часа после засыпания, а к утру удлиняется. Если в фазе быстрого сна выделяется больше ацетилхолина, глутамата, то во время медленного постепенно снижается продукция этих медиаторов. Другие вещества (норадреналин, серотонин, гистамин, орексин) не имеют такой динамики, и их выделение не уменьшается.

Также известно, что во время сна происходит переход кратковременной памяти в долговременную. И, возможно, в этом заключается ответ на вопрос, где искать механизмы нарушения когнитивных функций при деменции у старых людей, так как именно с кратковременной памяти начинается формирование клинической картины болезни Альцгеймера.

Можно с уверенностью говорить, что нарушения сна могут провоцировать патофизиологические процессы в организме, включая те, что тесно связаны с механизмами старения. Но можно утверждать и обратное: инволюционные процессы приводят к нарушениям сна, что особенно заметно при возрастзависимых заболеваниях.



А когда это происходит, степень очистки мозга от внеклеточных метаболитов тоже снижается, и нарушаются функции гематоэнцефалического барьера.

Многие исследования связывают нарушения сна не только с отложением бета-амилоидов, но и с тау-белком. В 2015 году ученые обнаружили, что если во время сна отмечалась нерегулярная потеря медленноволновой активности, особенно в частотах ниже 1 Гц, то это являлось прогнозом высокого уровня отложений бета-амилоидов у здоровых пожилых людей. Исследователи из Медицинской школы Вашингтонского университета в 2019 году сообщили, что снижение медленноволновой активности еще теснее коррелирует с количеством тау-белка.

На качество сна влияет и график работы. В настоящее время в некоторых отраслях экономики число людей, работающих с посменным режимом (с нефиксированным временем сна), достигает 15–20 % от общего количества занятых. И у них чаще наблюдается ожирение, нарушение липидного обмена и толерантности к глюкозе. Также есть данные, что у них гораздо больше злокачественных новообразований. Такие работы проводили в Дании, в Финляндии и США, когда исследовали риск развития рака молочной железы у медсестер и стюардесс. Подобная картина наблюдается и в отношении злокачественных заболеваний толстого кишечника у женщин, работающих по ночам.

Можно часто услышать такое: «Моему папе 85 лет. Он практически здоров, до сих пор интересуется женщинами. Он всю жизнь не занимается спортом, но невероятно оптимистичен и все воспринимает с юмором». Или: «Моему отцу 83 года, он никогда не занимался никакой физической активностью и ведет довольно пассивный образ жизни, тогда как его брат, который никогда не расставался с лыжами и велосипедом, ушел из жизни в 76 лет». Возможно, что организация ритма жизни, в том числе и сна, – более значительный фактор долголетия.

Сон – это яркое очерченное состояние способов адаптации, поэтому те, у кого эти механизмы лучше отлажены, более вероятно могут стать долгожителями. Цените свой сон, всегда спите полноценно.


Успешное старение мозга

Природа, вероятно, не зря сделала так, что мы мало что можем просто взять и посмотреть в нашем мозге.




Основной водитель ритма нашей жизни – это мозг. Но ведь мы не просто пользуемся им, мы в этот же момент стареем. И дряхлеет не только тело, органы и ткани, причем с разной скоростью и ускорением, – стареет и мозг.

«Когда начинается старение мозга?» – вот что интересно. Это довольно условная точка, и вопрос здесь не столько в мозге, сколько в самом термине «старение». Например, давайте посмотрим на шахматистов за последние полвека и проанализируем их случаи лишь как пример старения профессионального интеллекта. Гарри Каспаров был официально провозглашен самым сильным шахматистом в мире в 22 года, Анатолий Карпов и Карлсен Магнус – в 23. Вот та точка, за которую (и только условно) мы можем признать возраст максимальной функциональности нервной системы шахматиста.

Я просмотрел все данные чемпионов мира по шахматам, и, конечно, временной точки начала старения мозга этих людей быть не может. Но она тем не менее есть. Я отметил, что и Фишер, и Карпов, и Каспаров теряли «майку лидера» в 31 год. Но потом Карпов и Каспаров вернули себе успех, а последний был лидером до 41 года по рейтингу ФИДЕ[149]. Чемпионами мира в игре по шахматам были люди и в 31, и 32 года. Если смотреть динамику рейтингов ФИДЕ, то все первые места завоевывают люди в возрасте 19–41 год, а вот вторые и третьи по рейтингам последние 40 лет принадлежали игрокам и в 46, и в 48 лет, и даже в 50 лет, но не больше.

Хотя игра в шахматы – специфичный вид деятельности для интеллекта человека, в нем максимально развита способность прогнозирования на много ходов вперед, причем с оценкой множества вариантов и их последствий. А это именно то, что планировала сделать природа, когда создавала мозг, если слово «планировать» тут вообще применимо. А значит, мы можем сказать, что то, ради чего эволюция спроектировала наш мозг, находится на самой высокой ступени мощностных характеристик в возрасте 19–41 год.

Однако мозг великих и выдающихся шахматистов, конечно, не похож на орган среднего человека, и жизнь их также сильно отличается. Тем более признать потерю чемпионства в шахматах как признак старения можно тоже с большой долей сомнений. Но это дает основания сказать, что среди гроссмейстеров точно нет пожилых, старых и даже людей зрелого возраста очень мало. Одновременно можно утверждать, что сегодняшний чемпион мира Карлсен Магнус, которому на 2020 год 30 лет, с большой долей вероятности потеряет «корону» в течение пары лет. Но это зависит от того, насколько сильны будут претенденты.

На Human Brain Project («Проект человеческого мозга) Генри Маркрама в Европе в 2009 году был выделен почти один миллиард евро. Итогом работ должен был стать прорыв в изучении человеческого мозга. Однако инициатива продемонстрировала критически серьезные прорехи планирования в нейронауках. Но уже в 2014 году в Еврокомиссию поступило открытое письмо, в котором 750 ученых высказали мнение, что проект не учитывает и не обращает внимание на то, что у мозга есть владелец. И без понимания, как конкретный человек использует этот орган, мы не сможем построить модель мозга и его высшей нервной деятельности.

Мозг молодого мужчины весит около 1350–1380 граммов (мозг женщины меньше на 110–130 граммов). Ученый Бюргер в 1960 году провел замеры и оценил вес мозга 3600 умерших людей разного возраста. Его вывод: масса снижается к 80 годам на 17 % по сравнению с 30-летним возрастом. В старости заметно подчеркивается рельеф коры за счет углубления и расширения борозд, уменьшается ширина и масса извилин, увеличиваются внутренние полости.

Становление окончательных размеров и веса мозга у человека происходит к 13–16 годам. Это и есть точка начала старения, если мы будем закладывать в этот термин смысл значение «ухудшение адаптационных возможностей, приводящих к снижению жизнеспособности».



Давайте рассмотрим более мелкие структуры. Нейроны – это высокодифференцированные клетки, которые не делятся после рождения (при рождении вес мозга мальчика 340 граммов, у девочек на 10 граммов меньше). Мозг человека состоит из порядка 100 млрд нейронов, и у каждого из них до 100 тыс. синаптических связей с соседними клетками. Иногда говорят о цитоархитектонике, временами – о синапсоархитектонике. Синапс – это высокоспециализированный щелевой контакт между двумя клетками нервной системы, их количество у человека трудно оценить. С животными легче – например, установлено, что в двигательной коре мартышек у одного нейрона 60 тысяч синапсов.

Синапсы бывают не только химическими, но и электрическими. Они могут быть простыми, когда соединение идет от аксона к одному дендриту или от одного к другому, но встречаются и сложные, когда аксон оканчивается сразу на двух дендритах или один дендрит оканчивается на двух аксонах. Самые сложные синапсы – сериальные: они уже объединены в модули, например при размере модуля 30 мкм в нем 110 нейронов, а синапсов при этом никак не меньше 10 миллионов.

При старении, даже успешном, происходит не только атрофия нервной ткани мозга, но и изменения тел нейронов и их отростков, а также дендритов, аксонов и синаптических терминалей. Так как в мозге наиболее представленными являются аксондендрические синапсы, то самые частые изменения происходят в них, причем как в пресинаптических, так и постсинаптических мембранах. Сосуды мозга и глиальные клетки также подвергаются трансформации.

Снижение массы мозга и его макроизменения при старении объясняется тем, что с возрастом происходит потеря нейронов, которая оценивается приблизительно 2,85–2,92 % от общего их количества за каждое десятилетие жизни. Хотя уменьшение числа и плотности расположения нейронов носит диффузный характер, наиболее выраженная потеря происходит в полосатом теле, прецентральной и постцентральных извилинах коры, мозжечке и гиппокампе (до 6 % каждое десятилетие). Меньше всего возрастных изменений появляется в стволе и среднем мозге.

Нейроны накапливают желто-коричневый пигмент, называемый липофусцином, изменяют свой размер и функцию. Размер и функция ядер также меняется, увеличивается количество малоактивных клеток, происходит гетерохроматизация ядра, то есть изменения функционирования генетического аппарата нейрона. Значительно трансформируются митохондрии этих клеток, они начинают страдать сильнее и раньше других органелл.

Кроме нейронов, в мозге много и других клеток: это глиальные клетки, наиболее известные из них – астроциты, эпендимоциты, стволовые. Функции глии сегодня малоизучены, но если ранее считали, что ее роль в нервной деятельности только вспомогательная, то сегодня от этого уже отходят.

Мозг – не только сложнейшая конструкция, потребляющая более 20 % поступающей в наш организм энергии, которую трудно даже вообразить, но и центр, управляющий эндокринными железами. Он стоит во главе любой гомеостатической реакции. Наука под названием «нейроэндокринология» занимается взаимоотношениями нервной и эндокринной систем, изучением гипоталамических рилизинг-факторов и их контролем воспроизведения, развития, поддержания гомеостатического равновесия и адаптационными реакциями организма на любые воздействия.



Незначительные и очень разнородные изменения когнитивных функций, которые наблюдаются у практически здоровых пожилых людей, существенно отличаются от изменений, связанных с деменцией. Есть основания полагать, что нормальное возрастное ухудшение когнитивных функций можно частично компенсировать или даже обратить с помощью физической и мыслительной активности. Как можно дольше старайтесь заниматься интеллектуальной деятельностью, читайте, а лучше пишите книги, изучайте языки, путешествуйте, ходите в театр.

Людям, которые заметили нарушения памяти или хотят замедлить старение мозга, я также рекомендую аэробную двигательную активность, например прогулки в лесу или скандинавскую ходьбу с одновременным прослушиванием аудиокниг. В последние годы доказано, что в основе оптимизации когнитивных функций при физических нагрузках лежит активация мозгового кровотока, облегчение утилизации кислорода.



Также происходит синтез нейротрофических факторов, стимулирующих ангиогенез, нейрогенез и синаптогенез[150]. Активируется функциональная активность синапсоархитектоники. Существенную роль аэробная нагрузка играет в восстановлении и образовании новых межнейронных связей. При сочетании физической и интеллектуальной активности у людей в возрасте отмечено улучшение когнитивного статуса[151]. Если одновременно сочетают два воздействия – когнитивную и аэробную нагрузку, то профилактика нейродегенерации осуществляется на порядок активнее.

Геронтологи АНО «Научно-медицинского геронтологического центра» подбирают индивидуальные программы по замедлению старения мозга, когда различные сочетания мягких стрессовых факторов и фармакотерапевтических воздействий позволяют поддерживать когнитивные функции на достойном уровне[152].

Сегодня ведется множество обсуждений и выпускается огромное количество текстов крайне низкого качества о влиянии «ноотропных препаратов» (тут не зря это выражение взято в кавычки, так как даже сам термин крайне сомнителен) на старение мозга, при этом доказательной базой являются работы, не посвященные данной теме. Всегда это спорные, теоретические или модельные исследования, которые авторы подобных высказываний просто подбирают на свой вкус. Нет даже клинических работ, показывающих минимальное улучшение при когнитивных нарушениях. Сравнительных исследований по эффективности и механизмам действия также не проводилось.

Таким образом, прием лекарственных средств, как и БАДов, часто называемых «ноотропами», для замедления когнитивного старения мозга, не имеет даже малейших признаков доказательности.


Когнитивные нарушения

Долгая жизнь, когда человек потерялся во времени и пространстве, не может никому нравиться.




«Доктор, а можно сегодня замедлить деменцию? Моему отцу 72 года, а уже память ни к черту. Ничего не помнит. И у меня, как я заметил, тоже стала плохая, хотя мне только пятьдесят. Пьем с ним вместе витамины группы В и фолиевую кислоту. А что еще посоветуете делать?» Вот такие и подобные сообщения часто приходят мне в социальных сетях.

Конечно, увеличение продолжительности жизни вида homo sapiens неуклонно ведет к росту количества людей с нарушениями памяти. Для любого человека состояние, когда нарушаются способности запоминать и говорить, интеллект, понимание речи – это личная катастрофа, причем не только для него, но и для близких людей. Такой пациент всегда требует постоянной помощи и ухода.

В этом случае возникает серьезная проблема, ведь отделить нормальное старение мозга от патологических процессов нейродегенерации не удается. Трудность и в том, что когнитивные функции, которыми так часто страдают в старости, с самого рождения сильно различаются у разных людей. И их уровень тесно связан с образованием, с тем, как долго и кем человек работает, какие у него заболевания, и список этих факторов можно продолжать бесконечно.

Многие из когнитивных функций начинают ухудшаться еще в относительно молодом возрасте, причем разные способности претерпевают негативные изменения с неодинаковой скоростью. Самыми распространенными проблемами являются ухудшение памяти на краткосрочные события и снижение скорости обработки информации, именно пожилые люди часто высказывают подобные жалобы. Тем не менее, хотя старение и ассоциируется с ослаблением способности к выполнению сложных задач, требующих разделения или переключения внимания, такие процессы не приводят к ухудшению концентрации внимания и неспособности сосредоточиться.

Аналогичным образом, хотя пожилой возраст и ассоциируется со снижением способностей к обучению и решению задач, практически отсутствует связь между старением и памятью на фактологическую информацию, знанием слов и понятий, воспоминаниями о личном прошлом и сформированными навыками, например игры на гитаре, езды на велосипеде, управлению автомобилем. Таким образом, не все когнитивные функции ухудшаются при старении, а такие языковые способности, как понимание, чтение и словарный запас, в частности, чаще остаются стабильными даже при достижении долголетия.

Деменция – это гетерогенная группа заболеваний: она бывает сосудистой, смешанного типа, возникает при прочих нейродегенерациях, например болезни Паркинсона. Однако основную долю подобных состояний составляет болезнь Альцгеймера – это около 60 % всех пациентов с диагнозом «деменция». Сегодня в мире около 50 млн человек с этим заболеванием, но к 2050 году число таких пациентов увеличится до 160-165 млн. И эта оценка экспертов ВОЗ – далеко не предел, и количество таких больных будет только расти, причем не только в связи со старением населения, но и вследствие улучшения диагностики.



Болезнь Альцгеймера появляется в результате накопления бета-амилоидов, что ведет к сужению периваскулярного пространства, блокированию глимфатического очищающего пути и развитию нейродегенеративных болезней. В нормальных условиях мозг очищается от амилоидов в результате аутофагии и благодаря работе глимфатической системы. Очень часто болезнь Альцгеймера сочетается с диабетом второго типа. И, наоборот, у пациентов с этим заболеванием зачастую нарушены когнитивные функции, что позволяет предполагать тесную патогенетическую связь, при которой мозг может быть одной из мишеней метаболического нарушения. Хотя возможно и другое объяснение: сам мозг – водитель ритма диабета как механизма старения.

Основное и самое первое проявление болезни Альцгеймера – это нарушение кратковременной памяти, оно постоянно прогрессирует и доходит до стадии, когда когнитивные расстройства достигают уровня слабоумия. Нарушения касаются не только запоминания и хранения информации, но и воспроизведения полученных данных.

Человек постепенно теряет независимость и самостоятельность в профессиональной и повседневной бытовой деятельности, растет зависимость в уходе. Такие люди на поздней стадии болезни не могут себя обслуживать, поэтому им нужна помощь как медицинская, так и социальная. Между началом заболевания и стадией тяжелой деменции проходит около 15 лет, а между первыми признаками отложения амилоидов при прохождении позитронно-эмиссионной томографии (ПЭТ) у клинически здоровых людей и первыми когнитивными нарушениями – до 20 лет.

Одной из перспективных методик определения скорости психических процессов, которые нарушаются при болезни Альцгеймера, является измерение времени биоэлектрического ответа мозга на внешний сигнал, так называемый метод когнитивных вызванных потенциалов. При патологическом старении, к которому можно отнести все виды нейродегенеративных расстройств, такая реакция будет более длительной, что можно измерить и принять меры на доклинической стадии болезни. Процедура хорошо известна и относится к практике функциональной диагностики нервных болезней. Она довольно проста и безопасна для здоровья, и себестоимость ее крайне невысокая. Последнее особенно важно, если делать массовый скрининг населения с прогностическими целями.

Выраженные когнитивные нарушения можно задержать, но только на той стадии, на которой их диагностировал врач. Однако многие факторы формирования деменции являются модифицируемыми. Особо повышенное внимание следует уделить профилактике диабета второго типа, а значит, изменению образа жизни и питания. Также людям молодого и зрелого возраста нужно сделать анализ генетических полиморфизмов на предрасположенность к болезни Альцгеймера, особенно если у них есть или были родственники с этим заболеванием.



Сегодня не все лаборатории предлагают такие линейки исследований, но в ближайшем будущем, несомненно, они появятся у каждой уважающей себя компании.

Отличительное свойство нашей страны состоит в том, что многие люди с болезнью Альцгеймера и их родственники не обращаются за врачебной помощью к специалистам – неврологам, психиатрам и гериатрам, особенно на ранних стадиях, как это сделали бы наши соседи по Европе или жители США, где данное заболевание – серьезная проблема[153]. И это наш знаменитый русский «авось», который лежит в основе запоздалого обращения к врачу, хотя своевременное диагностирование и начатое лечение когнитивных нарушений, даже при всей ограниченности возможностей, значительно продлевает период, когда пациент сохраняет способность к самообслуживанию.

Деменция ведет к росту экономических затрат. К 2030 году расходы по уходу за людьми с нейродегенеративными заболеваниями во всем мире составят более 1,2 трлн долларов. Но это оценка, она может быть и не совсем точна, однако пока никто не в состоянии справиться с этой проблемой самостоятельно: ни одно государство, ни конкретная семья, ни отдельный человек.

Дополнительно могу сказать, что, по моим клиническим наблюдениям, если семье удается наладить режим двигательной активности пациента с нарушением когнитивных функций, то память и умственные способности улучшаются. Это подтверждается нейропсихологическими тестами.

Не всегда люди, особенно долгожители, способны двигаться достаточно[154], чтобы задать ритм жизни, нормализовать сон, улучшить кровоснабжение, для этого можно воспользоваться методом интервальных гипоксических воздействий (строго под врачебным контролем).


VI. Таблетка от старости

Что такое геропротектор?

Самое сложное в теме долголетия – это человек, так как без него самого и темы такой не существует.




Сегодня, внимательно слушая информационный эфир темы долголетия, причем в варианте активной и здоровой жизни, часто можно услышать, что без геропротекторов тут не обойтись. Что же это такое? При этом тему вредных привычек и отказ от них мы просто опустим, а здоровый образ жизни уже рассмотрели.

Переводится термин дословно как «защищающий от старения», а его суть, как я его понимаю, это продление здоровой и активной части жизни человека. Геропротектором можно назвать любое вещество или воздействие на организм с целью замедлить или отсрочить старение, которое показало результат. Эта ситуация аналогична проблеме вакцинации: пока нет результата и не дана оценка эффективности и безопасности, средства, по сути, и нет.

Сегодня в РИНЦ 1337 статьи по поисковому запросу «геропротектор». Что же там есть для нас полезного? В итоге можно создать список геропротекторов с доказанными эффектами на животных в исследованиях разной степени доказательности и масштабности. Однако пока нет ни одного такого воздействия с доказанной эффективностью для человека, удовлетворяющей современным требованиям медицины. Именно это довольно трудно в итоге выудить из всех статей, которые сегодня есть в научной литературе.

Обратите внимание: популяризация любого геропротекторного воздействия только на основе данных, полученных на любых животных моделях, от дрожжей и мух до мышей и крыс, вводит в заблуждение возможных пользователей таких средств. Но одновременно эта путаница в головах придает некий смысл действиям потребителей в их собственных глазах.



Использование любых геропротекторных средств и методов после получения данных на животных (чаще всего используются грызуны) пока бесплодны. Это лишь попытки механистического подхода: раз помогло грызунам, а они млекопитающие, значит, подойдет и человеку. Но этот метод даже наукой можно назвать с трудом. Скорее, это даже не наука, а простая ее имитация ввиду отсутствия научного мышления.

Например, показано, что подкожное введение экзогенного дельта-сон индуцирующего пептида 24-месячным крысам в дозе 100 мкг/кг массы тела на ежемесячной основе оказывает стабилизирующее воздействие на состояние мембран лизосом в тканях грызунов, что сопровождается увеличением интенсивности лизосомального протеолиза.

Часть доказательств получена и в клинических работах, когда изучали влияние того или иного лекарственного средства на течение одного или нескольких заболеваний. Но особенность таких исследований состоит в том, что в них идет подмена смыслов, например вместо термина «выживаемость» наш мозг хочет видеть геропротекцию.

Часто говорят, что геропротектором можно признать только то воздействие, при котором происходит повышение максимальной продолжительности жизни. Но тут встает оправданный вопрос, что такое максимальная продолжительность жизни у вида «человек разумный». Например, можно ли признать за максимальную продолжительность жизни рекорды планеты по этому показателю? Конечно, нет. Ведь в этом случае мы видим огромное количество сомнительных фактов, указывающих, что это недостоверные достижения, основанные на искажениях в документах.

Возможно, геропротектором следует признать методы и средства, которые снижают показатели биологического возраста? Да, но тут важно смотреть на авторов таких работ. Например, если они занимаются темой давно, а сами еле передвигаются, то верить им нельзя.



Геропротектором также можно признать любое воздействие, которое:

• замедлит проявление первого возрастассоциированного заболевания у пожилого человека и/или развитие этой болезни;

• замедлит присоединение каждого последующего заболевания и создание синдрома мультиморбидности;

• уменьшит или задержит синдром старческой астении;

• увеличит функциональную активность человека в возрасте.



Это уже более или менее объективно и позволяет уйти от восторженных авторских методик, которые ничего не дали человеку разумному. Методологически верной была бы классификация геропротекторов, привязанная к механизмам старения, но, поскольку они неизвестны, ее пока невозможно создать.



Вот все возможные геропротекторные воздействия и средства:

1. Различные виды физической нагрузки (аэробная, анаэробная, смешанная).

2. Ограничение калорийности питания (от полного и длительного голодания до снижения уровня калорийности), диеты (начиная с белок-дефицитной и триптофан-дефицитной, средиземноморской и кетогенной).

3. Воды (различной кислотности, гипоосмотические, низкодейтериевые, разного минерального содержания).

4. Использование микроэлементов (селена, магния, цинка, солей лития и прочих).

5. Растительные адаптогены (майтаке, кордицепс, рейши, женьшень, левзея, заманиха, родиола розовая, гинкго билоба, куркумин, панты, апилак и прочие).

6. Вещества, выделяемые из растительного сырья (наиболее часто используют изофлавоны сои, дигидрокверцетин, эпигаллокатехин, индол-3-карбинол, инулин).

7. Поливитамины, витамины А, D3, В12, С, Е, К, фолиевая кислота и другие.

8. Препараты, влияющие на микробиоту кишечника (пребиотики, пробиотики и даже энтеросорбенты).

9. Активирующие клеточный обмен вещества (антиретикулярная цитотоксическая сыворотка по А. А. Богомольцу, геровитал А. Аслан, тканевая терапия по П. Нихансу, терапия «по доктору Пелю и сыновьям»).

10. Заместительная гормональная терапия (гормон роста, анаболические гормоны, гормоны щитовидной железы, гормональная терапия в менопаузе у женщин, андроген-заместительная терапия у мужчин старших возрастных групп, мелатонин).

11. Препараты, влияющие на чувствительность к глюкозе.

12. Средства коррекции иммунитета (список таких веществ и препаратов огромен, особенно в России, где так много средств иммуномодулирующего действия с минимальной доказательностью эффективностью в виде клинических работ).

13. Антиоксиданты, защищающие клетки от повреждения свободными радикалами (в эту группу можно включить целый список самых разных веществ, так как антиоксидантными свойствами обладают многие соединения как природного, так и искусственного происхождения).

14. Пептиды, олигопептиды, аминокислоты и препараты на их основе.

15. Средства, снижающие липофусцин клетки, например центрофеноксин.

16. Хелаторы и латирогены, например этилендиаминтетрауксусная кислота (ЭДТА).

17. Методы, основанные на изменении состава вдыхаемого воздуха (гипокситерапия, гиперкапния, использование в смеси газов различных добавок, например сероводорода).

18. Практики восточной медицины, например акупунктурные воздействия, медитативные практики, иногда и сочетаемые с методом биологической обратной связи (БОС).

19. Фетальный белок альфа-фетопротеин и препараты из плаценты.

20. Переливание крови и плазмы, периодические потери крови.

21. Использование стволовых клеток (пока нет доказанной пользы), собственных фибробластов, «клеточная терапия».

22. Низкие дозы ионизирующего облучения.

23. Транскраниальная электростимуляция (ТКЭС).

24. Пересадка эмбрионального гипоталамуса или эмбрионального тимуса, удаление гипофиза с последующей заместительной терапией.

25. Гибернация (понижение температуры тела).

26. Парабиоз (соединение молодого и старого тела созданием круга кровообращения).

27. Различные генетические вмешательства, например введение теломеразы.

Этот довольно краткий список (Альфа-фетопротеин как потенциальный геропротектор / В. Донцов, В. Чернилевский, В. Новоселов, В. Седых; Сборник ст. М., 2016. С. 14–24.; Krut’ko, V., Dontsov, V., Khalyavkin, A. Effect of alphafetoprotein on lifespan of old mice // Biochemistry. Moscow. № 12. P. 1477–1479.; Крутько, В., Новоселов, В., Чернилевский, В. Возможные нейро- и психо-геротекторы / Сборник ст. М., 2016. С. 70–79.; Гипокситерапия как возможный метод геропротекции / В. Новоселов., А. Стрельцов, В. Чернилевский, А. Чижов; Сборник ст. М., 2016. С. 80–86.; Применение корректора иммунной системы Трансфер-фактора для снижения биологического возраста человека / А. Чижов, Е. Зенчук, В. Крутько, В. Донцов // Технологии живых систем. 2013 № 1. С. 41–46.) фактически заменяет толстенные монографии, которые ничего не дали и вряд ли дадут человеку, который хочет жить дольше.

Важно отметить и то, что у большей части из указанных средств и методов геропротекторного воздействия трудно выделить какой-то один эффект, и их разделение по группам носит явно условный характер. Например, механизм воздействия олигопептидов включает в себя не только влияние на клетки эндотелия сосудов, но и участие в механизмах метаболической адаптации. При этом влияние может оказываться как на клетки гипоталамуса, так и на стволовые. А аэробная двигательная активность имеет настолько много механизмов защиты от старости, что их следует вынести в отдельную уже явно полезную книгу. С другой стороны, многие предполагаемые геропротекторы имеют антиоксидантные свойства, например упомянутые олигопептиды, и поэтому следует рассматривать каждое такое вещество отдельно. Кроме того, часть этого списка, по сути, касается здорового образа жизни, то есть не способов ее продления, а средств не сокращать данное вам время.

Замедления старения и роста продолжительности жизни можно достигнуть введением стволовых клеток в гипоталамус или попытаться увеличить синтез экзосомами мРНК, которое осуществляют контроль порога (повышение порога чувствительности, видимо, зависит от снижения количества рецепторов к половым гормонам) чувствительности к внешним воздействиям. Мы можем повлиять на чувствительность регуляционных центров гипоталамуса как структурное звено биологических часов, используя механизм гормезиса, то есть ответ организма, стимулируемый умеренными внешними воздействиями, которые не имеют возможности нанести вред. Но все это пока только размышления.

Приблизительно раз в месяц слышу о том или ином веществе, которое продлевает жизнь, но только в каплях или под язык. Вот и на днях опять узнал о каких-то эфирных маслах, которые то ли удлиняют жизнь людей, то ли уже сделали это. На просьбу показать такие удачные случаи в ответ всегда раздается только молчание. Мне даже поступают предложения описать то или иное вещество, чаще БАДы, с точки зрения геропротекции. Причем обязательно указать уровень доказательности использования средства или их сочетания. Я этого делать не буду, так как это пустое занятие: уровень доказательности тут стремится к нулю. Люди, которые пишут такие статьи и даже толстые книги, просто крадут время вашей жизни. И это, к сожалению, происходит именно потому, что изучение старения человека находится в зачаточном состоянии. Из-за этого нет не только прямых доказательств и геропротекции, но и точного понимания, когда начинать оказывать подобные воздействия, а когда прерваться, какой силы и длительности должно быть влияния.

Однако, если почему-то кажется, что какая-то добавка помогает вам чувствовать себя лучше, выглядеть моложе, быть более работоспособным, принимайте ее на здоровье. Качество жизни зависит и от того, сколько вы на него тратите.



Наиболее перспективные и доступные геропротекторы для человека (это мое личное мнение, которое не является клинической рекомендацией):

• Альфа-фетопротеин, препараты молозива (Иммунотропин Премиум, трансфер-фактор), соматотропин (только в низких дозах, есть серьезные противопоказания).

• ЭДТА.

• Карнозин, аргинин.

• Интервальные гипоксические тренировки в сочетании с указанными веществами.



И до тех пор, пока не будут проведены клинические исследования, вопрос о рекомендациях любых геропротекторов нельзя считать решенным.


Как оценить геропротекцию

Сказать «измерили» и реально измерить замедление старения – это совсем не одно и то же.




Я вижу одну из глубоких причин интереса к теме долголетия в том, что человечество осознало, что нам не хватает времени. И тут самое важное не ответы, а вопросы: благодаря им будет получен результат в виде дополнительных лет жизни, причем именно здоровой ее составляющей.

Вообще, часто говоря о других, мы больше рассуждаем о себе и о том, что у нас в голове. Большая часть юных или уже не очень молодых ученых, уверенно говорящих о старении, видели старого человека только в метро или на лестничной площадке. Они же считают так: «Плохо, когда сапоги начинает тачать пирожник. Старение – проблема биологическая. Непонятно, что это и как с этим бороться. Медики часто считают, что раз они видели старых людей, то они главные специалисты, а птички-рыбки – это ерунда какая-то. На самом деле все точно наоборот: медицина – это вуду, где вещи работают непонятно почему».

Интересное мнение, но, на мой взгляд, оно говорит только о взглядах человека. Медицина у них – это шарлатанство уровня вуду, хотя сами они привиты, зубы лечат у врачей и при любой вирусной инфекции почему-то принимают антибиотики. Шутка, но так и есть. Тут даже выражение «на самом деле» меня радует, так как я его часто слышу от торговцев совестью. А такой подход непродуктивен или малопродуктивен, так как они подменяют объект изучения – старение человека – «просто» старением. И далее говорят, что все очень просто, и в сознании слушателей оно воспринимается именно так. Всегда важно не только, что говорят о старении, но и то, что в результате остается в голове.

Такие люди просто не знают, как строится медицинское образование в мире и даже в стране, в которой живут. Но они уверенно, вернее, самоуверенно считают, что врачи – это какие-то неучи, потому что они не обсуждают статьи в PubMed и не помогли их бабушке, которая умерла в 97 лет без видимых причин. И вся медицина вышла из биологии, раньше врачи без биологов лечили только ртутью и пиявками. А то, что они называют биологами людей далекого прошлого совершенно разных специальностей, среди которых было множество верующих в Бога, – это просто загляденье.

Кроме того, выводы таких исследователей, а часто это очень умные и знающие люди, не просто «подобны флюсу»[155], а искажены ошибками мышления, которые вложила им в голову их мама. И они считают, что это неплохо. Например, Карл Поппер говорил на эту тему: «Я большой приверженец здравого смысла, я верю в него. Но здравый смысл иногда вводит нас в серьезные заблуждения».

Кроме того, когда рассказывают о грызунах, периодически вставляя свое видение механизмов старения человека, то у слушателя возникает искажение, что эти вопросы можно обсуждать вместе, что эти процессы одинаковы, а это уже крайне сомнительно и построено только на логических ошибках.

Все модели, а это всегда короткоживущие животные, живут от нескольких часов до 2–3 лет. Обратите внимание, популяризация любого геропротекторного воздействия только на основе данных, полученных на моделях и последующих рассуждениях на эту тему сегодня, как и век назад, когда был создан этот термин, вводит в заблуждение пользователей таких средств. Но одновременно люди не понимают, что эти же вещества, которые только что продлили жизнь рыбке гуппи или мухе, могут негативно сказаться на их персональном показателе. А голый землекоп, о котором рассказывает здесь же лектор, никакого отношения к человеку не имеет, так как это тоже короткоживущая модель по отношению к нашему виду. И все животные, которые сегодня живут в лабораторных условиях, где их изучают, как правило, еще очень молодые.

К предполагаемым, потенциальным или возможным геропротекторам подходят оба утверждения – «Мы не знаем, работает ли у он человека, так как нет подтверждения, что он увеличивает продолжительность жизни» и «Не доказано, что не работает, так как и этому нет никаких доказательств». Оба умозаключения не позволяют однозначно говорить о способности того или иного воздействия защитить от старости.

Геропротектором человека можно признать любое воздействие, которое увеличивает долю доживших до какого-то условного возраста (для каждой страны этот показатель свой), до которого без него доживала лишь меньшая часть популяции при неизменности прочих условий и без ухудшения качества жизни. Но дело в том, что человек постоянно меняет свои условия жизни, вернее так: человечество полностью изменило среду обитания, причем за очень короткий промежуток времени.



А то ли еще будет, если мы не будем воевать и потратим силы и средства, которые расходуем на вооружение сегодня, на биологию старения завтра?

Кроме того, чтобы вещество или воздействие признать геропротектором, они должны улучшать качество жизни человека в любом возрасте, то есть и у пожилых, и у долгожителей. Это следует из правила однонаправленности процессов старения. Одновременно воздействие не должно приводить к ухудшению физических и психических функций человека в пожилом и старческом возрасте. Оно должно оказывать положительное влияние на все имеющиеся у человека патологии старости. Не может быть геропротектора, который улучшает состояние одной системы организма и ухудшает какую-то другую функцию, если мы учитываем правило, что все процессы старения взаимно ускоряют друг друга.

Антиоксиданты

Когда-то станет очевидной одна из шуток природы, что причина и старения, и долголетия – это сама жизнь.




В книге уже много раз встречалось слово «антиоксиданты». Несмотря на то что сегодня это, скорее, бизнес, все понимают, что, чтобы эта группа препаратов работала, она должна попасть по назначению – на кристы митохондрий. Однако этого не удается добиться, так как в цель устремляются лишь незначительные количества принимаемого вещества.

Тема начала развиваться намного ранее. Изучение свойств антиоксидантов-радиопротекторов позволило плавно подойти к замедлению старения организма. В 1968 году, комментируя статью в газете The Sunday Times об опытах Хармана[156], лежащих точно в той же научной области, Н. М. Эмануэль писал: «Результаты, полученные доктором Харманом, следует рассматривать как вполне достоверные. При этом следует отметить, что использование для подавления вышеупомянутых патологических процессов веществ, способных «захватывать» свободные радикалы (так называемые ингибиторы радикальных процессов), было сделано впервые советскими учеными».

Очевидно, первый шаг в сторону геронтологии Николай Маркович сделал значительно раньше, в 1940 году, когда стал изучать «медленный вырожденный взрыв» при горении сероводорода в кислороде. Он показал, что, как и при быстрых реакциях горения, медленные протекают через промежуточные вещества свободно-радикальной природы, и именно последние играют решающую роль в механизме цепного окисления.

Несмотря на эти сложности и негативное отношение научной общественности Академии Наук СССР к геронтологии, в середине 60-х годов прошлого столетия основатель Института биохимической физики РАН академик Н. М. Эмануэль начал научные геронтологические работы в рамках своего Отдела кинетики химических и биологических процессов Института химической физики АН СССР[157].

Стохастические неисправности электронного транспорта в митохондриях, которые производят кислородные анион-радикалы (O2) как побочные продукты дыхания, по-видимому, имеют первостепенное значение. Как следствие, продукты окисления накапливаются. Именно поэтому, когда для профилактики процессов старения рекомендуется метод гипербарической оксигенации, речь, скорее, идет о некотором улучшении самочувствия, и лишь если повезет, но одновременно наблюдается и заметный рост количества повреждений ДНК. И не только: фактически все структуры клеток получат мощный удар, а это уже вызывает ускорение старения, вернее, выход процессов на другую скорость.

Но мало кто знает, что эта группа настолько обширна, что только коммерческий интерес тех или иных групп позволяет не замечать эти свойства у самых обычных веществ. Например, индол-3-карбинол, входящий в состав овощей семейства крестоцветных, или дипептид карнозин из обычного мяса – тоже антиоксиданты.



Я не сторонник останавливаться на любых гипотезах и теориях, но на данной истории, пожалуй, остановлюсь. Итак, сегодня существуют два подхода к причине смерти в старости (я их несколько утрирую и заострю углы для простоты понимания темы). Врачи говорят, что всегда есть причина смерти в старости, то есть заболевание, которое привело к такому итогу. Конечно, с учетом сложности клинической картины не всегда и патологоанатому удастся доказательным образом сформулировать эпикриз и заключение о причине смерти. Но в клиническом направлении мысли всегда есть отдельная причина смерти старого человека.

Биогеронтологи утверждают приблизительно следующее: «Все равно от чего умер человек в старости, смертность просто раскладывается по причинам». Это говорит о том, что если человек не умер от одного заболевания сегодня, то он скончается от другого уже почти завтра. Таким образом, биологи, физики и химики больше говорят не о конкретной причине смерти, а о неизбежности нежизнеспособности, а какое заболевание приведет к смерти, организму все равно. Как говорил один из великих геронтологов нашего времени В. В. Фролькис, старение только подводит человека к пропасти, куда сбрасывают его болезни. Старение как результат износа организма – это подход к проблеме с точки зрения теории надежности биологических систем. Идейным создателем этого научного, направления стал В. К. Кольтовер, ныне – главный научный сотрудник Института проблем химической физики РАН.

Таким образом, разработана уникальная концепция детерминированной надежности биосистем, согласно которой основной причиной старения служит генетически запрограммированный дефицит надежности функциональных элементов всех уровней организации. При этом высокая системная надежность обеспечивается профилактическими мерами, а именно – своевременным обновлением функциональных элементов. Оно происходит под контролем управляющих элементов высшего иерархического уровня организма, предположительно – особых клеток гипоталамуса. Однако надежность управляющих элементов тоже ограничена, генетически недостаточна. А это значит, что старение организма – неизбежное следствие генетически запрограммированных ограничений (дефицита) системной надежности. Стохастическим механизмом реализации этой программы служит свободнорадикальный редокс-таймер, локализованный в специализированных клетках центральной нервной системы. Сегодня теория надежности определенно служит методологией для биогеронтологов, занятых изучением механизмов старения и поиском путей продления жизни.

Фактически снижение надежности систем организма с точки зрения физика – почти слепок с нарушения сложных систем гомеостаза с подхода физиолога. Общим тут также является признак «онтогенетической облигатности» такого снижения и нарушения. Основываясь на этой теории, можно предположить, что обычная продолжительность жизни человека может достигнуть 90 лет, если антиоксидантная защита от сбоев, полученных из-за свободных радикалов, будет выше.


Принимать ли метформин как геропротектор?

Торговля геропротекторами безопасна, так как до проверки эффекта и претензий от покупателя нужно еще постараться дожить.




Среди современных биохакеров встречаются не только молодые яппи. Например, футуролог Рэймонд Курцвейл, перешагнувший рубеж 70 лет, тоже среди них. Сегодня он пьет около ста препаратов, а ранее, по его же словам, принимал намного больше. Но, хотя сам мужчина оценивает свой «биологический» возраст не выше 50 лет, он никак не выглядит моложе 72 лет. Я бы ему и все 80 дал. Как и многие другие, Курцвейл принимает лекарственный препарат метформин. Это наиболее часто используемое сегодня средство геропротекции среди биохакеров. Некоторые энтузиасты продления жизни на постсоветском пространстве и люди, которые внимательно их слушают, тоже принимают это вещество.

Замечу, что в описании производителей препаратов на основе метформина нет ни одного указания на геропротекцию, даже косвенного. Да, это препарат первой линии терапии для лечения диабета второго типа. Да, он сочетается со всеми средствами для лечения таких пациентов. Да, его можно использовать даже при предиабете. Но это не подразумевает, что этот же препарат – одновременно эффективный геропротектор с доказанной эффективностью. А вот это забывают сказать люди, дающие в своих лекциях открытые рекомендации или скрытые информационные посылы по его применению.

Важно, что ограничением по приему метформина зачастую являются патологии позднего возраста, что само по себе нелогично для геропротектора. Также, и это как минимум важно, пока не было законченных клинических исследований, которые бы доказали, что он удлиняет продолжительность жизни самого обычного человека.



Интересный факт: когда сторонникам приема метформина указываешь на это, эти люди, чаще довольно молодые, умные и грамотные, в ответ говорят так: «А мы все равно принимаем и будем его принимать. Посмотрите, ведь дрожжи стали жить дольше». Да, это так. Но чем проще модель, тем больше воздействий сдвигают время ее жизни и тем легче и заметнее можно сдвинуть ее. Например, снижение температуры может привести к многократному росту продолжительности жизни тех же моделей. Значит ли это, что снижение температуры тела человека в два раза приведет к росту продолжительности его жизни? Нет, конечно! Наоборот, поверьте, и даже не стоит проверять.

Важно и то, что более чем за 60 лет использования метформина, если бы такие данные о продлении жизни человека были, врачи это узнали бы в первую очередь. Очевидно, здесь очень важна точность формулировок, ведь шестьдесят лет – это очень серьезный срок, и препарат использовался широко. Значит, мы уже должны иметь ряд случаев исключительного долголетия или шеренги людей с препаратом в руке, которые намного моложе своего паспортного возраста. Но этого нет.



В одном из метаанализов указывается, что у пациентов «на метформине меньше раковых и сердечно-сосудистых заболеваний по сравнению с прочими больными с диабетом и метформин, по-видимому, удлиняет продолжительность жизни независимо от влияния на диабет». При этом авторы исследования просмотрели 260 полных текстов и отобрали 53 испытания по ряду критериев. Но это, на мой взгляд, говорит о субъективности подхода к отбору и, как следствие, базовой методологической проблеме дизайна данной работы.

Обратите внимание, анализируя этот метаанализ, мы не сравниваем группу больных со здоровыми, говорим не о геропротекции, а о лечении, однако мозг подсказывает, что раз было увеличение продолжительности жизни пациентов, то это геропротектор для всех людей. Но так ли это?

Кроме противопоказаний и ограничений, которые подробно описаны в инструкции к метформину, в научной литературе встречаются указания и на возможную связь препарата с развитием нейродегенеративных заболеваний у пожилых людей. В данном случае я говорю о болезнях Паркинсона и Альцгеймера, очень частых проблемах нашего времени. Этот вопрос также требует подробного изучения.

Таким образом, несмотря на то, что в базе PubMed при поиске по словам aging metformin («старение», «метформин») выявлено несколько сотен ссылок, это не является основанием для назначения средства, впрочем, как и других готовых рецептурных лекарств, с целью геропротекции. И до того времени, пока не будет результатов клинических испытаний по изучению такой связи, к подобным заявлениям и рекомендациям следует относиться осторожно. Сегодня предложения ряда биогеронтологов и биохакеров признать ряд лекарственных средств геропротекторами без клинических испытаний не имеет никакого практического смысла.

Геронтолог Нир Барзилай уже начал исследование метформина именно как геропротектора. Если поставлена задача доказать, значит, будет и результат, но небольшой, так часто бывает. Также будет много уточнений и пояснений, однако журналисты в своих статьях с кричащими названиями этот момент опустят.

А пока физически активным людям старше 60 лет, особенно занимающимся длительным аэробными тренировками, прием препарата даже может нанести вред. Это мое мнение как гериатра: очевидно, что физическая нагрузка и метформин находятся в конкурентных отношениях за воздействия на митохондриальное звено клеток.

Старение – это нарушение чувствительности всех клеток и к внешним, и к внутренним сигнальным воздействиям. Не вызывает сомнений, что сенситайзеры, группа препаратов, к которым относится метформин, – хорошее решение. Вопрос тут больше в доказательной базе, а не в желании исследователей и менеджеров фармацевтических компаний продвинуть продажи очень старого лекарственного средства.



Мне кажется, что мы ограничены в оценке реальности. Мы заперты в своем мозге и времени, в котором живем, как и ученые прошлого – в своем историческом периоде. Придумываем себе модели, с их помощью ищем конкретную таблетку, которая легко встраивается в наше восприятие темы. И тут мы чувствуем себя в согласии со своим советом, которым даем всему миру на тему, как нам жить дольше.

Прием препаратов на основе метформина после прочтения статьи в популярном и даже научном издании без соответствующей рекомендации эндокринолога или гериатра, если вы человек в возрасте, несет в себе потенциальную опасность. Ее причины заключаются в недостаточной изученности вопроса по существу.


Витамин D

Наша страна расположена вдоль полярного круга, где не может быть достаточно витамина D.




Ох уж этот витамин D. Странно, что это вещество еще продолжают называть витамином. Скорее это важнейший гормон, который влияет на экспрессию от 3,5 до 4,5 тыс. генов человека. Но по общепринятой классификации пока это жирорастворимый витамин, активный участник регуляции кальций-фосфорного, липидного и даже углеводного обмена. Мы получаем его из пищи и в виде добавок, он также образуется в коже при пребывании на солнце. Однако он еще биологически инертен и переходит в активную форму под контролем паратиреоидного гормона, что регулируется жестко организованной отрицательной обратной связью.

Для оценки роли этого витамина важно признать, что почти вся территория России расположена в зоне от крайне низкой до невысокой интенсивности солнечного излучения. Ученые уже точно установили широкую распространенность низкого уровня витамина D в популяции россиян. Исследования также подтвердили связь его недостатка с развитием ряда хронических заболеваний, а также со значительно более тяжелым течением многих болезней, среди которых и COVID-19. Установлено, что это вещество «помогает» на всех стадиях и резко снижает смертность от коронавирусной болезни.

Именно в наши дни тема достаточно высокого уровня витамина D и нашего долголетия становится крайне актуальной. Одновременно все чаще говорят о влиянии недостатка этого вещества на течение возрастзависимых заболеваний. А дефицит витамина D у значительной части населения нашей страны, болезни возраста и более короткая продолжительность жизни в России, как мы уже понимаем, – темы, связанные самым тесным образом.

Как по российским, так и по международным рекомендациям диагностика дефицита витамина D основана на определении уровня 25(ОН)D в сыворотке крови. Сегодня принято считать уровень 25(ОН)D более 30 нг/мл нижней границы нормы. Одновременно следует сказать, что эта цифра оспаривается рядом врачей, которые утверждают, что она более высокая. Уровень 25(ОН)D менее 20 нг/мл в сыворотке оценивается как дефицит витамина D, диапазон 20–29 нг/мл трактуется как недостаточность.

Дефицит витамина D тесно связан с остеопорозом, заболеванием, характеризующимся снижением плотности костной массы и патологическими изменениями архитектоники трабекул костной ткани. Это в итоге приводит к переломам даже при падении с высоты своего роста. Двойные слепые рандомизированные контролируемые испытания это подтвердили: риск падений в старости может быть снижен при уровне витамина D в сыворотке выше 60 нмоль/л. Сегодня все чаще врачи и различные специалисты говорят, что недостаток витамина D уменьшает массу и силу скелетной мускулатуры вследствие инволюционных процессов.

Пациенты с диагностированным ранее сахарным диабетом второго типа и больные с уровнем гликированного гемоглобина выше 7 % имели более низкий уровень сывороточного 25(ОН)D по сравнению с лицами без нарушений углеводного обмена (36,9 нмоль/л против 52,7 нмоль/л). Среди людей обоего пола вне зависимости от возраста прослеживается одна и та же тенденция: по мере увеличения индекса массы тела (ИМТ) наблюдается снижение уровня 25(ОН)D. Эта работа показывает тесную связь метаболических нарушений, которые усиливаются с возрастом и наиболее представлены в популяции людей старшего возраста, и уровня витамина D.

Это вещество не только играет важную роль в профилактике метаболических нарушений и остеопороза, но и имеет множественные преференции по ряду других патологий и течению некоторых гериатрических синдромов. В 2006 году опубликованы результаты обследования когорты пациентов, родившихся в Англии, Шотландии и Уэльсе в течение недели в марте 1958 года. В этом исследовании участвовало 12 069 человек в возрасте 45 лет, постоянно проживающих в Великобритании. У 7591 (81 %) пациента выявлен уровень 25(ОН)D в сыворотке крови. По данным этого масштабного исследования, уровень сывороточного 25(ОН)D снижался по мере увеличения веса, тогда как концентрация гликированного гемоглобина повышалась. Уровень 25(ОН)D менее 30 нг/мл зафиксирован у 80 % лиц, имеющих ожирение, и только у 68 % людей без этого нарушения.

Рекомендуемым сегодня препаратом для коррекции дефицита витамина D является холекальциферол (D3), это объясняется его большей эффективностью по сравнению с эргокальциферолом (D2) в достижении и сохранении целевых уровней 25(OH)D в сыворотке крови. В РФ зарегистрировано несколько готовых лекарственных средств в виде масляного и водного растворов.

В соответствии с клиническими рекомендациями Российской ассоциации эндокринологов, согласующимися с позицией Международного общества эндокринологов, рекомендуемая суточная норма потребления витамина D составляет не менее 800–1000 МЕ для лиц старше 50 лет. При этом для поддержания оптимального уровня витамина D в крови более 30 нг/мл для отдельных лиц может требоваться прием и 1500–2000 МЕ в сутки.



Лечение дефицита витамина D (меньше 20 нг/мл) у взрослых рекомендуется начинать с суммарной насыщающей дозы холекальциферола 400 000 МЕ, а для недостаточности (20–29 нг/мл) – с 200 000 МЕ с дальнейшим переходом на поддерживающие дозы. Насыщение может проводиться с использованием различных схем терапии. Следует обратить внимание, что при ожирении могут потребоваться большие дозировки.

Рекомендуемые дозировки витамина D3
1. При дефиците витамина D (менее 20 нг/мл):

• ежедневный прием – 14 капель (7000 МЕ) в течение 8 недель;

• еженедельный прием – 100 капель (50 000 МЕ) в течение 8 недель;

• ежемесячный прием – 150 000 МЕ в течение 3 месяцев или 200 000 МЕ в течение 2 месяцев.



2. При недостаточности витамина D (менее 30 нг/мл):

• ежедневный прием – 14 капель (7000 МЕ) в течение 4 недель;

• еженедельный прием – 100 капель (50 000 МЕ) в течение 4 недель;

• ежемесячный прием – 150 000 МЕ или 200 000 МЕ однократно.



3. Поддержание уровня 25(ОН)D в сыворотке крови (на уровне более 30 нг/мл):

• ежедневный прием – 2–4 капли (1000–2000 МЕ);

• еженедельный прием – 15–30 капель (7000–14 000 МЕ).



Существуют и другие мнения насчет того, что считать референтными значениями витамина D. Часто не понятна и размыта наибольшая допустимая доза этого вещества. Редко можно услышать, что польза от приема витамина D минимальна или, если его недостаточность наблюдается у большинства людей, то это скорее норма.

Одним из ключевых факторов уменьшения минеральной плотности костной ткани у пожилых людей, которые приводят к переломам костей, является именно недостаток витамина D. Низкое содержание вещества возникает у них в результате недостатка солнечного света, проблем с питанием или из-за болезней. К снижению синтеза активной формы витамина D (1,25-дигидроксихолекальциферола) предрасполагает также возрастное уменьшение активности фермента 1α-гидроксилазы в почках. Недостаток витамина приводит к ухудшению всасывания кальция в кишечнике, что может способствовать гипокальциемии и соответственно повышению уровня паратиреоидного гормона. Гиперпаратиреозу способствуют также дефицит кальция в потребляемых продуктах питания и ухудшение всасывания кальция. Высокое содержание паратгормона обусловливает, в свою очередь, усиление остеопороза[158].

Я не исключаю, что все феномены более долгой жизни в ряде стран связаны с тем, что они находятся на определенной широте ближе к экватору с достаточным уровнем солнечного света. И это может быть связано с тем, что не только человек дольше находится на открытом солнце, но и сами фрукты и овощи тоже растут в тех же условиях солнечного света, которого не может быть в средней полосе России даже летом.

Сегодня общепризнанно, что самым эффективным способом профилактики потери у людей в возрасте силы и объема скелетной мускулатуры является регулярная физическая нагрузка. Одновременно мы знаем, что повышения показателей и работоспособности у спортсменов высшего дивизиона легче добиться при адекватном уровне витамина D. Может, это правило стоило бы распространить и на российских долгожителей, причем задолго до старости? Современные клинические рекомендации по профилактике дефицита витамина D являются одним из средств достижения уровня, когда активное долголетие может стать реальностью.

Россиянам, всем вместе и каждому в отдельности, необходимо учиться жить дольше. И если для активного долголетия нужен витамин D, то его следует принимать. Рекомендуемых дозировок данного вещества для долгожителей в России сегодня не существует, но врач-гериатр может ориентироваться на контроль его уровня в сыворотке крови в рамках проведенной комплексной гериатрической оценки (КГО).


Менопауза и менопаузальная гормональная терапия

Изменений при старении настолько много, что использование только одного слова для обозначения всех этих процессов удивляет, наверное, саму природу.




Наш мозг содержит не только нервные клетки, но и эндокринные органы гипоталамус и гипофиз, который участвует во всех онтогенетических процессах в определенных временных интервалах. Именно они задают сам ритм нашей жизни, поэтому первичные изменения при репродуктивном развитии и затем старении происходят именно в гипоталамусе.

Возраст изменяет работу гормональной системы с высокой точностью, что позволяет предположить наличие отточенной онтогенетической программы с заявленной задачей. Это, как и все в теме старения, обладает эволюционным дуализмом: норма сцеплена с болезнью, грань между здоровьем и патологией настолько тонка, что ее чаще невозможно определить. И наконец, что хорошо для вида, не может быть автоматически полезным для отдельной особи.



Снижение уровня гормона роста и тестостерона, относительный рост концентрации кортизола и инсулина – вот четко заявленная концепция вашего старения, вне зависимости от пола. М. Барамия, один из интересных и перспективных (с широким мировоззрением) геронтологов России пишет: «Старение – процесс и следствие процесса неуклонно нарастающего ограничения способности к самообновлению – полноценному восстановлению утрачиваемых структур и функций, ограничивающий продолжительность жизни и ведущий к возрастанию вероятности смерти и неизбежной гибели через угасание функций, отказ регуляторных механизмов, возникновение эндогенных нарушений и повышение восприимчивости к экзогенным факторам»[159].

Таким образом, нетрудно проследить связь между заявленным изменением онтогенетической программы, процессами жизнеобеспечения и снижения устойчивости системы. И центром этого является именно эндокринная система. Она, как дирижер, который задает ритм и даже наполнение индивидуальными эмоциями концом своей палочки. Она же – исполнитель написанной эволюционным творцом пьесы.

В основе менопаузы и возрастного гипогонадизма, с одной стороны, лежат одни и те же механизмы, а с другой стороны, они по-разному оформлены. Если менопауза развивается у всей популяции женщин, то первичный гипогонадизм отмечен только у каждого третьего мужчины. Если у мужчин уровень гормонального обеспечения в онтогенезе снижается постепенно и плавно, то у женщин можно говорить о точном возрасте этого спада.

По поисковому запросу «менопауза» в научной электронной библиотеке (elibraru.ru) можно найти более 2000 работ, что показывает важность и актуальность темы. Сразу хочу сказать, что широко использованный ранее термин «заместительная гормональная терапия» сегодня заменен на словосочетание «менопаузальная гормональная терапия». Этот термин и будет далее использован в данной книге.

Сегодня для женщин применяют как системную, так и местную менопаузальную гормональную терапию (МГТ), при этом последние препараты обладают сравнимой эффективностью с первой группой. Для защиты эндометрия не нужна терапия гестагенами. Важно также, что местная терапия не повышает риска развития злокачественных образований и тромбоэмболии. Сегодня большой проблемой в клинической практике эндокринологи видят не в чрезмерном, а, наоборот, в недостаточном использовании МГТ, особенно у женщин со сниженным качеством жизни.

Здоровье представительниц старших возрастных групп – важная проблема для постаревшего общества. Сегодня женщины даже в нашей недолгоживущей стране уже более одной трети жизни проводят в состоянии менопаузы. Кроме того, с учетом повышения пенсионного возраста, 40 % из этого времени они находятся в работоспособном, по мнению нашего государства, возрасте.

Это подразумевает не только работоспособность, но и второе, очень желательное для работающих людей, условие – хорошее состояние здоровья не фоне минимума патологии. Но мы-то знаем, что с возрастом у женщин в постменопаузе растет количество случаев метаболического синдрома, инсулинорезистентности, гипертензии, ожирения, остеопороза. В метаанализе, включавшем более сотни исследований, показано, что МГТ уменьшает риск возникновения диабета второго типа, снижает артериальное давление и улучшает липидный профиль крови.

У женщин в менопаузе можно выделить климактерические расстройства: приливы, тревожность, перепады настроения, нарушение влечения и сексуальную дисфункцию в целом, вульвовагинальную атрофию и долгосрочные проблемы, связанные с дальнейшей инволюцией в организме (нарушения памяти, другие когнитивные расстройства, низкоэнергетические переломы на фоне снижения минеральной плотности костей, сердечно-сосудистые проблемы и катастрофы, увеличение массы тела и метаболические нарушения, снижение силы и объема скелетной мускулатуры, опущение тазовых органов).

Сегодня МГТ использует около 20–30 % женщин (и до 80 % женщин-врачей и жен мужчин-медиков). Выбор терапии следует определять по клиническому опыту и предпочтению пациентов.



Факторы для наиболее оптимального назначения МГТ:

• возраст менее 60 лет;

• менопауза менее 10 лет;

• отсутствие метаболического синдрома и благоприятный липидный профиль (соотношение ЛПНП к ЛПВП более 2,5);

• отсутствие Лейденской мутации гена V фактора.



Факторы, препятствующие назначению МГТ:

• эстрогензависимые опухоли;

• сердечно-сосудистые заболевания, включая инсульты в анамнезе;

• отягощенный наследственный анамнез и предрасположенность к тромболегочным эмболиям;

• заболевания печени.



Сегодня существуют трансдермальные пути введения препаратов МГТ, что важно для людей с болезнями печени и нарушениями обмена веществ. Показания для трансдермального эстрадиола с микронизированным прогестероном:

• избыточная масса тела;

• гипертоническая болезнь;

• риск легочной тромбоэмболии;

• мигрень.



Во французское когортное исследование E3N, которое длилось более 10 лет, было включено 80 тысяч женщин в постменопаузе, предметом изучения было «пероральное» и «трансдермальное» введение препаратов, норпрегнаны и прогестерон/прегнаны. Можно сделать предположение, что пероральное введение препаратов и норпрегнаны более всего повышают риск эмболии.

Женщин, получающих МГТ, больше всего пугает риск развития рака молочной железы, который соотносят с длительным применением препаратов. В исследовании, которое включало 54 тысячи французских женщин-учителей в постменопаузе E3N-EPIC, которое длилось более 5 лет и в котором проводился контроль около 30 тысяч испытуемых, было показано, что синтетический прогестерон повышает риск развития рака молочной железы.

Женщины также опасаются повышения риска развития сердечно-сосудистых заболеваний, например тромбоэмболии легочной артерии и инсульта. По-видимому, пероральный прием эстрадиола замедляет развитие атеросклероза, если терапия начинается в течение 6 лет от начала менопаузы, и не влияет на заболевание, если она начата после 10 лет. При этом чем раньше начато лечение, тем ниже риск сердечно-сосудистых катастроф. Это говорит о наличии окна терапевтических возможностей у женщин моложе 60 лет. А вот комбинированная терапия эстрогеном и прогестероном не влияет на этот «временной» эффект.

Недавно на основании изучения 75 587 женщин было выявлено, что гормональная терапия снижает риск общей смертности (в том числе от колоректального рака) и заболеваемости у женщин. Большое исследование, куда вошло 195 756 человек со средним возрастом испытуемых 65,9 года и длительностью наблюдений около 15 лет, показало снижение смертности от инсульта и ишемической болезни сердца при использовании вагинального эстрадиола. Причем наибольшее снижение этого показателя было отмечено в группе 50–59 лет. Однако наблюдается некоторое повышение риска смерти от сердечно-сосудистых событий при прекращении МГТ.

Пик публикаций по женской менопаузе пришелся на 2002 год, когда исследование WHI показало рост риска развития рака молочной железы и сердечно-сосудистых заболеваний у женщин, принимающих МГТ. Это привело к резкому отказу от терапии (в Великобритании произошло снижение доли пациенток, принимающих подобные препараты, с 30 % женщин 40–59 лет в 2000 году до 8 % в 2016 году, приблизительно то же случилось в США).

Сегодня консенсус следующий: доказано, что монотерапия эстрогенами в стандартной дозировке, применяемая в возрасте до 60 лет, может снижать риск инфаркта миокарда и общую смертность. Низкодозированные пластыри снижают риск инсульта. Данные по комбинации эстрогенов и прогестогенов противоречивые.

Считается, что риски венозных тромбоэмболий, инсульта и развития атеросклероза коронарных артерий можно снизить трансдермальным введением эстрадиола и перорального микронизированного прогестерона, что показано уже несколькими исследованиями (ESTER, MWS, E3N и другими). При этом введение возможно (например, в комбинации «эстрожель и утрожестан») как в непрерывном, так и циклическом режиме.

Риск развития венозных тромбоэмболий, заметьте, – не постоянная величина, она растет при применении МГТ на фоне ожирения, курения, при отягощенном семейном анамнезе, длительных госпитализациях или малоподвижном образе жизни.



МГТ бывает в стандартной дозировке эстрогенов, низкой и ультранизкой (все в мг):

• 17-бета эстрадиол пластырь (50; 25; 12,5), торговые названия: трансдермальная терапевтическая система климара, дермесил, femseven;

• трансдермальный гель 17-бета эстрадиола (1,5; 1,0; 0,75); торговые названия: эстрожель, сандрена, эстрева, эстродоза, гелестра;

• пероральный эстрогены (2,0; 1,0; 0,5); микронизированный 17-бета эстрадиол (эстрофем), пероральный эстрадиол (овестин), эстрадиола валерат (прогинова).

• СЕЕ (0,625; 0,45; 0,30).



Прогестины:

• только перорально: дюфастон, колпрон, лютенил, примолют-нор, андрокур, провера G, фарлутал;

• перорально и вагинально: микронизированный прогестерон, стоит сказать, что это самая безопасная форма, так как меньше влияет на риски развития рака молочной железы (утрожестан); прогестерон (прометриум, прогеффик).



Другая МГТ:

• тиболон (2,5; 1.25; 0,625), торговое название – ливиал, ледибон;

• селективный комплекс эстрогенов, торговое название – дуавив;

• дегидроэпиандростерон (ДГЭА), перорально и вагинально – инфрароза;

• оспемифен, мирена, левосерт.

Основной практический вывод: при предрасположенности к сердечно-сосудистым заболеванием МГТ следует начинать рано, а при повышенном риске развития рака молочной железы – позже. Самая высокая вероятность появления этого заболевания наблюдается при раннем начале подобной терапии и ее длительном применении.




Андрогены и старение

Очень часто можно услышать, что евнух живет дольше визиря. Но так ли это, или это уже не жизнь?




Концептуально нормальное старение напоминает по ряду признаков не только гипоксию в горах, но и гормональную недостаточность. Логично предположить, что с помощью гормонов стареющему человеку можно помочь оставаться здоровым и функциональным как можно дольше, а заодно отодвинуть клиническую картину старости. На гормоны обратили внимание еще в конце XIX века, когда пытались использовать измельченные яичники коров для лечения климактерических расстройств у женщин. Затем французский врач Сергей Воронофф (Самуил Абрамович Воронов, 1866–1951) продолжил изучать эту тему. Он, работая при дворе хедива[160] Египта Аббаса II Хильми-паши, обратил внимание, что евнухи (сегодня врачи называют это первичным гипогонадизмом) чаще болеют.

По возвращении во Францию он начал эксперименты по трансплантации гонад животным. Первую пересадку яичка 8-дневного ягненка под кожу спины овцы С. Воронов выполнил 8 июня 1917 года, а первую пересадку яичка обезьяны человеку он сделал 12 июня 1920 года, и она была неудачной. Седьмая операция была сделана мужчине 74 лет, который стал чувствовать себя моложе.

Сегодня, уже спустя век, можно сказать, что в вопросе терапии половыми гормонами, гормоном роста и дегидроэпиандростероном (ДГЭА) нет единого подхода. С одной стороны, эти вещества слабо влияют на физические возможности старого человека, а с другой, их применение сопровождается частыми побочными эффектами. Однако при ряде факторов это наиболее перспективное направление. Требуется разработка программ для долговременной заместительной гормональной терапии (ЗГТ) несколькими гормонами, чтобы удлинить период здоровой и активной части жизни.

Гипогонадизм проявляется у мужчин не так ярко, как климакс у женщин. У заболевания нет привязки к четкому возрасту, и начинается оно достаточно медленно: снижение общего и свободного тестостерона происходит на 1–1,2 % в год. Андрогенный дефицит проявляется постепенным снижением половой активности, которая начинается у мужчин обычно после 40 лет, объясняется снижением общего тестостерона, который доходит до некого индивидуального порога, когда это становится заметно как субъективно, так и клинически. Снижение либидо, количества произвольных утренних эрекций, невротические проявления в поведении позволяют человеку и самому задуматься о таком дефиците. Сдав анализы на тестостерон, можно подтвердить предположение – уже у 20 % мужчин в возрасте 60 лет и старше наблюдается снижение уровня гормона в крови.

Проблема возрастного дефицита тестостерона у пожилых мужчин не ограничивается нарушениями в сексуальной и психоэмоциональной сфере, оно оказывает влияние на все органы и ткани.



В Европейском исследовании мужского старения (EMAS) изучали 3369 испытуемых 40–79 лет, для которых были предложены критерии андрогенного дефицита – уровень общего тестостерона – меньше 11 нмоль/л, а свободного – 220 нмоль/л. Критерием тяжелого позднего гипогонадизма считали уровень ниже 8 нмоль/л. При этом факторы оценки также включали снижение либидо, эректильную дисфункцию и слабую утреннюю эрекцию. Как и предполагалось, установили зависимость гипогонадизма от возраста, индекса массы тела и заболеваний. Была выявлена связь с диабетом второго типа, ожирением, метаболическим синдромом, риском общей смертности и смерти от сердечно-сосудистых заболеваний.

При биопсии яичек обнаруживается уменьшение сужение просвета семенных канальцев и снижение количества клеток Лейдига. На данные клетки влияют:

• фолликулостимулирующий гормон, который контролирует развитие сперматозоидов из сперматид в зависимости от концентрации тестостерона в крови;

• лютеинизирующий гормон, который стимулирует интратестикулярный синтез тестостерона путем повышения концентрации внутри этих клеток циклического аденозинмонофосфата (цАМФ).



Доброкачественная гиперплазия предстательной железы, или аденома простаты – это доброкачественное образование из железистого эпителия или стромального компонента простаты. Первые признаки начинают появляться после 40 лет, а к 80 годам 81,4 % мужчин имеют аденому простаты. Не вызывает сомнений, что возрастной дефицит тестостерона и аденома простаты связаны патогенететически, что позволяет сказать, что первичные нарушения в концепции репродуктивного конструкции мужчины следует искать в его гипоталамусе в интенсивности секреции гонадотропнин-рилизинг-фактора.

Заместительная андрогенная терапия у пожилых мужчин служит аналогом менопаузальной гормональной терапии у женщин после менопаузы, но основное отличие состоит в отсутствии четких критериев дефицита. Главный вопрос не только в том, что данных пока очень мало, но и что считать андрогенной недостаточностью у мужчин старших возрастных групп.

Например, в одной из работ было показано, что среди мужчин, считающих себя совершенно здоровыми, уровень тестостерона был во всех возрастных группах относительно высоким. С другой стороны, многие пожилые мужчины без клинических признаков гипогонадизма имеют низкие показатели гормона. Все очень неоднозначно, особенно в вопросе того, что считать возрастной нормой и референтными значениями для мужчин старшего возраста.

При сравнении пациентов с гипогонадизмом с условной возрастной нормой, выяснили, что у них чаще встречается диабет второго типа: у трети больных было сочетание этих заболеваний. При усилении декомпенсации диабета проявления гипогонадизма усиливаются. Важно и то, что между гормональным заболеванием и инсулинорезистентностью есть прямая зависимость.

В итоге можно сказать, что существующие методы терапии андрогенной недостаточности сегодня не могут обеспечить надежное обоснование для клинического диагноза. При этом мы понимаем, что распространенность гипогонадизма с возрастом постепенно нарастает и достигает почти 20–30 % у мужичин старше 70 лет.

Назначать ЗГТ можно начинать в любом возрасте и продолжать ее пожизненно (если нет противопоказаний). При назначении препаратов тестостерона должны быть учтены:

• клинические признаки позднего гипогонадизма (снижение либидо, слабая утренняя эрекция, эректильная дисфункция);

• снижение уровня общего тестостерона: низким уровнем тестостерона считается показатель менее 10,4 нмоль/л (по другим данным, ниже 12,1), при этом основой диагностики является двойное определение общего тестостерона в утренние часы, с 8:00 до 11:00. Коммерческие анализы на свободный тестостерон не всегда обладают точностью, качество лабораторной диагностики различно, поэтому нужно критически относится к полученным данным.



Хотя решение о назначении гормональной заместительной терапии основано на множестве факторов (анамнестического характера, жалоб пациента, его внешнего осмотра, лабораторных данных), в основу стоит все-таки заложить низкие показатели гормона. Вопрос об истинном диагнозе гипогонадизма при уровне общего тестостерона от 6,9 до 10,4 нмоль/л остается открытым (другие специалисты говорят о цифрах 8 и 12).

Если врач все-таки принял решение назначить тестостероновую терапию (сам гормон имеет плохую биодоступность, поэтому используются эфиры), то целевыми показателями должны быть нижние границы свободного тестостерона у здоровых молодых мужчин – 14–17,5 нмоль/л. При этом нужно решить, как вводить препарат: энтерально или парентерально. Назначение в виде гелей, пластырей или таблетированной формы позволит, если обнаружатся побочные эффекты, быстро отменить лекарство. Трансдермальные формы помогают препарату попадать в кровоток, минуя воротную вену, и избежать негативного влияния на печень, поэтому они предпочтительны при ряде лабораторных показателей функции печени. Кроме того, трансдермальное введение позволяет имитировать ультрадианные ритмы тестостерона. Тот факт, что инъекционная форма позволяет быстро достигнуть большой концентрации гормона в крови, не является преимуществом в гериатрической практике.

Назначение препаратов тестостерона быстро убирает приливы и потливость, снимает повышенную утомляемость, увеличивает мышечную и снижает жировую массу. За 36 месяцев исследования около ста пациентов в возрасте 73 года, которые носили на мошонке пластырь с тестостероном (6 мг за 24 часа) общий показатель поднялся с 13 до 22 нмоль/л, выросла минеральная плотность костей, уменьшилось количество жира. При этом в контрольной группе показатели на протяжении трех лет продолжали ухудшаться, то есть динамика была разнонаправленной. Это же подтверждают клинические рекомендации Эндокринологического общества США, в которых описаны эффекты такой терапии:

• умеренное влияние на минеральную плотность костей.

• значительное увеличение тощей массы.

• непостоянное или незначительное влияние на качество жизни, либидо.

Назначение препаратов тестостерона также может привести к негативному воздействию на простату (общая частота патологии у пациентов, получавших лечение значимо выше в 1,78 раза, чем в контрольной группе): количество случаев рака и аномальных результатов биопсии незначительно выше. Также подобная терапия у пожилых мужчин может повышать вероятность венозной тромбоэмболии и риск развития сердечно-сосудистых заболеваний. У таких пациентов обязательно контролируется размер предстательной железы (УЗИ), простатический специфический антиген (ПСА) и гематокрит. Рекомендуемый интервал мониторинга составляет от квартала до года.

Исследователи из Германии и из Объединенных Арабских Эмиратов обследовали почти 800 мужчин с низким уровнем тестостерона и обнаружили, что более половины из них страдали ожирением. Затем часть из них проходила длительный курс лечения гормоном. Эти люди в течение 11 лет потеряли около 22 килограммов, тогда как мужчины, не получавшие терапию, в среднем набрали 6 килограммов. Ни у одного из испытуемых, прошедших лечение, не было сердечных приступов во время исследования, в то время как у четверти мужчин, не принимавших гормон, были такие эпизоды. К концу исследования почти у всех нелеченных пациентов развился диабет второго типа, в то время как в группе терапии не было новых случаев.

Сегодня основным вопросом ведения возрастных пациентов с гипогонадизмом остается целесообразность долговременной терапии препаратами тестостерона и то, когда нужно остановиться. Отдельные андрологи говорят о возможности пожизненного применения этих средств.




Дегидроэпиандростерон и гормон роста

Мы не первые, кто хочет использовать гормоны для достижения здорового долголетия.




Секреция гонадотропинов гипофизом регулируется особыми пептидами, гетеродимерами, ингибином А и ингибином В, гетеродимерами активина А и АВ. Действие данных белков связано с трансформирующим фактором роста бета и ингибирующим фактором Мюллера.

Предшественником андрогенов и эстрогенов является дегидроэпиандростерон (ДГЭА) и его сульфатированная форма – дегидроэпиандростерона сульфат (ДЭАС) – наиболее распространенные циркулирующие стероидные гормоны человека. Концентрация ДЭАС в крови взрослого здорового мужчины в 100–500 раз выше, чем тестостерона, при этом андрогенная активность самого ДГЭА в 20 раз меньше, чем у него. Помимо надпочечников и гонад гормон образуется в различных структурах мозга.

Концентрации ДГЭА/ДЭАС максимальны у человека с 20 до 30 лет и снижаются к 70–80 годам до 20–30 % от наивысшего уровня. Уменьшение продукции этих веществ является наиболее характерным возрастным изменением коры надпочечников, которое называют адренопаузой.

Сегодня ДГЭА часто используется во всем мире в качестве геропротекторного средства без четко оформленных доказательств такого действия. Спорная экстраполяция научных данных с модельных животных превратила вещество в некую малопонятную «антивозрастную» панацею. Но пока неизвестна безопасность такого длительного приема в долгосрочной и отдаленной во времени перспективе. Однако это вещество широко используется не только в США, но в России.



В первом контролируемом клиническом исследовании прием ДГЭА привел к повышению уровня инсулиноподобного фактора роста 1 (ИФР-1). У пожилых людей он улучшил физическое и психологическое самочувствие, силу мышц и плотность костей, уменьшил жировые отложения и возрастную атрофию кожи, стимулируя выработку проколлагена. При недостаточности надпочечников гормон восстанавливает уровни ДГЭА/ДЭАС и андростендиона, снижает общий холестерин, улучшает самочувствие, сексуальное удовлетворение и чувствительность к инсулину, оказывает противовоспалительное действие. Его низкий уровень связан с ростом риска развития сердечно-сосудистых заболеваний и смертности от всех причин.

В другом исследовании показано, что назначение ДГЭА в течение года в дозировке 50 мг/сутки 280 здоровым людям обоих полов в возрасте 60–79 лет не привело к изменению состава тела, росту работоспособности и силы мышц. Однако оно вызвало повышение либидо у женщин и несколько увеличило минеральную плотность костей. И наоборот, метаанализ, который включал 8 рандомизированных контролируемых исследований, показал, что назначение в течение года ДГЭА 644 пожилым мужчинам не повысил у них минеральную плотность костей. В следующем масштабном обзоре не выявлено влияния препарата на липидный и углеводный обмен, а также на сексуальную функцию.

Исследование 1353 пожилых мужчин, которые принимали данную биологическую добавку в дозе 50–100 мг/сутки, выявило рост свободного и общего тестостерона, ИФР-1 и снижение жировой массы тела. Низкие уровни ДГЭА и ДЭАС у пациентов пожилого возраста были связаны с состоянием их здоровья. Есть работы, которые указывают, что недостаточная концентрация этих веществ также является предиктором смертности у мужчин.

В целом итоги большинства исследований на людях крайне противоречивы. Очевидно, что нужны крупномасштабные рандомизированные контролируемые испытания не только для выявления преференций от приема данного вещества, но и для создания оптимальных протоколов дозирования ДГЭА.

В настоящее время все ученые и врачи во всем мире уже признали, что гипоталамус контролирует деятельность переднего отдела гипофиза с помощью нейротрансмиттеров, которыми являются пептидные рилизинг-факторы. Об эпохальности этих данных говорит тот факт, что за открытия, связанные с секрецией пептидных гормонов мозга, в 1977 году была присуждена Нобелевская премия по физиологии и медицине.

Рилизинг-факторы влияют на выработку гормонов передней долей гипофиза, в том числе и соматотропного гормона (СТГ), одноцепочечного полипептида из 191 аминокислотного остатка. СТГ вырабатывается крупными клетками соматотрофами в латеральной доле аденогипофиза (передней доле гипофиза) импульсами. Основная масса выделяется в период медленного сна, причем большая часть во время первого эпизода этой фазы. От 5 до 15 мг содержится в самом гипофизе. 50 % находится в связанном состоянии с белками крови, что предотвращает колебание его уровня в крови в связи с пульсирующим типом секреции. И благодаря этому взаимодействию с белками период полужизни связанного СТГ в плазме выше, чем свободного.

Амплитуда пульсирующей секреции СТГ, как и частота, при старении постепенно уменьшается. Она снижается каждые 20 лет в среднем на 14 %. Например, средний пик секреции у молодых людей будет 45 мкг/сутки, тогда как уже к среднему возрасту уровень составит лишь 10 мкг/сутки, а общее количество СТГ к зрелому возрасту – лишь 15 % от пубертатного. На мой взгляд, изменение амплитуды секреции гормона роста с учетом ряда факторов (индивидуального профиля и соматотипа, роста, питания, активности, сочетанной патологии) – хороший кандидат на некие «биологические» часы. Особенно с учетом его патофизиологического содержания, которое отвечает их задачам и как пейсмекера онтогенетических процессов развития, а затем инволюции и непосредственно метровой рулетки продолжительности жизни. Не удивлюсь, если у пациентов старческого возраста незадолго до смерти происходит резкое снижение уровня этого вещества.

В контроле синтеза гормона роста (бывает молекулярной массой 20 и 22 кД) и его обороте, кроме грелина, участвуют ИФР-1, лептин, белки, связывающие его, половые гормоны (обеспечивают маскулинизации или феминизации ультрадианный секреторный ритм). СТГ стимулирует выработку в периферических тканях инсулиноподобного фактора роста, основного фактора роста, который по принципу отрицательной обратной связи подавляет транскрипцию гена СТГ и его освобождение в гипофизе. Паракринный ИФР-1, выделяемый вне печени, очевидно, наиболее важен для организма. Следует учесть, что уровень этого вещества в сыворотке крови пожилых людей на 20–30 % ниже, чем у молодых, что однозначно связано с повышенным риском развития возрастассоциированных болезней: диабета второго типа, остеопороза, клинических формам атеросклероза.

Концепция контроля организмом уровня СТГ очень сложна: в ней участвуют множество составляющих. Одна из них – грелин, пептид из остатков 28 аминокислот, эндогенный лиганд рецепторов рилизинг-гормона соматотропина. Грелин синтезируется в периферических тканях, преимущественно в нейроэндокринных клетках слизистой оболочки желудка, он стимулирует выработку СТГ, усиливает голод и аппетит.

Также в регуляции оборота вещества на синаптическом уровне гипоталамических нейронов участвует лептин, который контролирует пищевое поведение, отложение жира, общие энергозатраты. Перечислить все вещества, контролирующие продукцию СТГ, трудно. Например, кроме ИФР-1, есть еще ИФР-2, а также белки, связывающие инсулиноподобные факторы роста. Установлена четкая связь между низкими уровнем одного из этих протеинов, инсулинорезистентностью и метаболическим синдромом.

Дефицит гормона роста – это отдельное нарушение у пациентов с заболеванием гипофиза. Недостаточность СТГ – наиболее часто встречающее явление среди всех гормонов гипофиза. Это состояние негативно влияет на качество жизни, увеличивает риск развития сердечно-сосудистых заболеваний, снижает продолжительность жизни. Однако до настоящего времени непонятно, является это следствием снижения уровня соматотропина или сочетанной недостаточности эстрогенов и гипотиреозом.



Недостаточность роста у отдельных популяций, например у пигмеев, хорошо известна. Последние представлены различными племенами, в основном в Африке, например нигрилли в ЦАР или жители Андаманских островов. Но в силу того, что эти сообщества малоизучены, трудно говорить об их продолжительности жизни. Если пигмеи довольно приветливы (я сам посетил такое племя на одном из притоков с Конго), то малорослые жители Андаманских островов не идут на контакт с цивилизацией и получить разрешение на их посещение обычному туристу практически невозможно. У них резистентность к СТГ сочетается со снижением количества связывающих его белков, молекулярная масса которых составляет 20 или 60 кД.

Существуют также карликовые пациенты с синдромом Ларона. Большинство из них происходят из Средиземноморского региона или стран Ближнего Востока. Это наследственное заболевание, обусловленное дефектом гена рецептора соматотропного гормона, что приводит к нечувствительности периферических тканей к действию этого гормона, хотя в крови количество СТГ повышено. И у пигмеев, и у карликов с синдромом Ларона выявлена резистентность к ИФР-1.

Недостаточность СТГ или нечувствительность тканей к нему приводит к явлениям, которые похожи на хорошо всем известную картину старости. Они неспецифичны, что характерно и для старения, и все вроде так же, но гораздо хуже. Проявления недостаточности – утомляемость, ухудшение общего самочувствия и памяти. Неправда ли, все это похоже на то, что вы ощутили, как только почувствовали, что стареете? Но недостаточность СТГ также вызывает дислипидемию, увеличение жировой массы тела, абдоминальное ожирение, уменьшение объема мышечной скелетной мускулатуры и переносимость нагрузок. Недостаточность соматотропина приводит, как правило, к ухудшению общего самочувствия, повышению риска развития клинических форм атеросклероза и инсулинорезистентности, снижению плотности костной ткани.

Существует ли возможность влияния на процессы старения с помощью экзогенного СТГ? Для этого нужно решить два главных вопроса: 1) определить уровень данного гормона у конкретного человека; 2) принять решение, если концентрация вещества находится в рамках референтных значений с учетом массы, пола и возраста пациента, нужно ли вводить его дополнительно.

Для этого следует определить секрецию СТГ в ответ на введение специфических стимуляторов (секретагогов). Например, средняя пиковая концентрация гормона после введения секретагогов составляет 70 мкг/л и 18 мкг/л у пожилых и тучных людей. Критерием недостаточности принято считать стимулированную пиковую концентрацию ниже 3 мкг/л. При этом нужно помнить, что эта цифра различается в зависимости от методов определения соматотропина и самих тестов. У старых людей вместе со снижением СТГ происходит уменьшение количества молекул ИФР, но его концентрация не может быть показателем уровня соматотропного гормона, так как только у 60 % их динамика соответствует, тогда как у 40 % пациентов со сниженным СТГ ИФР находится в нормальном диапазоне.


Русская революция и Ambrosia

Разве можно опередить время, когда оно всегда быстрее нас.




Для изучения мозга В. И. Ульянова (Ленина) в Москве был создан Институт мозга человека. При этом ученые сравнивали этот почти разрушенный болезнью орган с мозгом не только обычных умерших людей, но и выдающихся личностей того времени: Андрея Белого, Э. Г. Багрицкого, В. В. Маяковского, А. Барбюса, И. В. Мичурина, К. Э. Циолковского, И. П. Павлова и А.А. Богданова. И кто же такой этот Богданов? Я специально посетил архив при ЦК КПСС, ныне РГАСПИ, чтобы найти следы лабораторных экспериментов этого удивительного человека.
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Его настоящее имя – Александр Александрович Малиновский. Он, по выражению Н. И. Бухарина, «дикий марксист» неленинского типа. Мужчина – глава боевой организации, член Центрального комитета и главный держатель «партийной кассы» большевиков (1904–1909), глава партийной группы «Вперед» (1910–1911), врач-психиатр (1913–1917), профессор политэкономии Московского государственного университета и члена Социалистической Академии (1918–1926), организатор первого в мире Института переливания крови (1922–1928) и его первый директор (1926–1928). Баталов, Виноградов, Воробей, Елагин, Ершов, Захаров, Иванов, Кот, Миронов, Н. Корсак, Н. Максимов, Н. Вернер, Рахметов, Рейнер, Рядовой, Сергей Васильевич, Сильный Воложанин, Сысойка, Тубелис, Менкхнер, Шинель, Черепахин и Шмидт – все его партийные клички. Это я лично списал из его архивного дела из обычной папки с тесемками.

А в Европе тех лет этого человека называли Красным Гамлетом. Он был философом мирового масштаба и писателем-фантастом, провидцем и мыслителем, интеллектуальное значение которого для развития научной мысли настолько необычно велико, что мы не знаем точных границ. Он же – прародитель учения, которое мы знаем под названием «кибернетика» или «тектология». Если на Западе сегодня произнести слово «тектология», то никто не поймет вообще, о чем идет речь. Если же сказать «кибернетика», то сразу будет ясно, о чем идет речь. В последнее время все чаще и чаще слышно имя Богданова. И важно, что о нем говорят люди разных специальностей: врачи, историки, физики, даже лирики и тем более геронтологи.

В 2020 году ровно сто лет с момента начала опытов по переливанию крови. Часто можно услышать, что их целью было омоложение старых большевиков. Ученые разных специальностей, в том числе и представители нашего научного сообщества, считают Богданова гением.



Член секции геронтологии МОИП при МГУ А. В. Халявкин писал: «Богданов, а не Л. фон Берталанфи, является зачинателем теории систем. В 20-х годах он опубликовал в Берлине тома своей «Всеобщей организационной науки (тектологии)». С ними ознакомился австрийский биолог и философ Карл Людвиг фон Берталанфи, который создал свой вариант общей теории систем. Так что если фон Берталанфи – отец теории систем, то Богданов – ее дедушка. И его трактовка старения, как «системного расхождения» звучит очень современно»[161].

Да, именно Богданов – основатель экспериментальной геронтологии человека. В работе «Борьба за жизнеспособность» он пишет: «…термин «омоложение» связан с неточными и устарелыми понятиями, перешедшими к нам из тех времен, когда с наивным мужеством незнания алхимики упорно отыскивали «философский камень» или «жизненный эликсир». Тогда соотношение «старости» и «молодости» было ясным и непреложным: в организме имеется «жизненная сила», которая с возрастом убывает; у старика ее мало; вернуть ее, увеличить ее количество – это и значит «омолодить» человека, после чего жизнь его, возвращенная к раньше пройденной стадии, продлится на соответственное число лет. …Наш организм есть колония из сотни триллионов клеток. В их непрерывной многолетней жизненной борьбе перевес должен принадлежать наиболее жизнеспособным; и, следовательно, некоторая часть живого материала… должна быть в довольно поздних возрастах не хуже, а лучше, чем в ранних…Вся медицина, вся гигиена сводятся к борьбе за поддержание жизнеспособности, если она падает… Дело, однако, не всегда сводится к простому восстановлению нарушенной жизнеспособности»[162]. И хотя прошел целый век, это очень современно звучит.

История развивалась так: 27 октября 1920 года на улице Воздвиженка в квартире Камо состоялся разговор А. А. Богданова с В. И. Лениным. Он доказывал лидеру, что в РСФСР (напомню, идет страшная Гражданская война) необходимо создать институт по переливанию крови. Получив одобрение, ученый уже в декабре 1921 года при поддержке Л. Б. Красина, наркома внешней торговли РСФСР и одновременно полпреда и торгпреда в Великобритании, направился в Лондон в составе советской торговой делегации. Из Англии А. А. Богданов привез сыворотки для определения группы крови, аппарат для трансфузии, реактивы и создал научную группу, состоящую из С. Л. Малолеткова, И. И. Соболева и Д. А. Гудим-Левковича. Операции вначале проводили в доме у Малолеткова, а позже в частной городской лечебнице. Выводы Богданов сформулировал в отчете: «Наши опыты не являются еще достаточным доказательством для высказанных теоретических предвидений, но все же, я думаю, нечто нами доказано, а именно – что здесь есть что исследовать»[163].

И в 1925 году ученый представляет в Наркомздрав проект создания Института переливания крови. Это начинание, получившее поддержку наркома здравоохранения Н. А. Семашко, врачей и ученых медицинского факультета Московского университета, было одобрено в ЦК ВКП(б). В марте 1926 года Наркомздрав РСФСР издает приказ об организации Института переливания крови, директором назначается сам А. А. Богданов.

Отрывки докладной записки А. А. Богданова на имя Наркомздрава Н. А. Семашко, Н. И. Бухарина и И. В. Сталина о работе Института переливания крови от 19 января 1928 г. (РГАСПИ. Ф. 259. Он. 1. Д. 41.): «Этот доклад предназначается для тех членов правительства, которые были инициаторами в деле учреждения Института Переливания Крови. В конце 1925 г. тов. Сталин предложил мне взять на себя организацию Института, причем обещал, что будут предоставлены все возможности для планомерной научной работы. В марте 1926 г. я, под руководством Н. А. Семашко, приступил к делу. Медицинский мир в целом неприязненно принял новое учреждение. Консерватизм медицинского цеха – вещь общеизвестная. А тут не только новое, непривычное дело, но и новый человек, пришелец, раньше почти не связанный с этим миром… Была обследована работа Института. Научный зам. директора, контролирующий и согласующий работу лаборантов и хирургов, был смещен, а приглашен выдающийся ученый – проф. А. А. Богомолец».

Сам Богданов с 1924 по 1928 годы провел себе 11 переливаний, двенадцатое, как известно, оказалось для него роковым. Также, чтобы понять этого человека, важно и то, что до последних минут жизни он наблюдал за своим состоянием и записывал симптомы болезни. Когда сегодня говорят, что экспериментальная геронтология и современный этап этой науки начался в 1930-х годах с опытов американских исследователей на крысах, то это совсем не так. Только мастерство рекламы и американского маркетинга позволило человечеству забыть, что врач А. А. Богданов начал свои опыты намного раньше.

Обменные переливания обосновывались тектологическим учением самого ученого. К апрелю 1928 года было сделано до 370 переливаний, которые увенчались успехом. У меня нет сомнений, что, если бы Председатель совнаркома и основатель СССР В. И. Ульянов (Ленин) не умер бы так рано от нейросифилиса в 1924 году[164],[165], а А. А. Богданов не погиб во время эксперимента на себе, то Председателю Совнаркома сделали бы такую процедуру. Печально, но мне пока не удалось найти в архивах лабораторные записи докторов, участвующих в экспериментах.

Эффект «омоложения» А. А. Богданов связывал со свойствами нашей крови. Кровь – единственная «универсальная ткань, в которой есть нечто от всех других тканей», поэтому ее переливание ученый считал хорошей и разумной альтернативой пересадке желез. В 1927 г. в «Русско-немецком журнале» была опубликована его статья о теории старения и омоложения Zur Theorie des Alterns («К теории старения»), где он связывал успехи «обменной гемотрансфузии» с облегчением обновления биоколлоидов организма при взаимодействии их старящихся элементов.



При этом большое значение автор придавал стимулирующему воздействию на эндокринные органы, а также получению цитотоксических сывороток, малые дозы которых он предлагал использовать для стимуляции эндокринной секреции и регенерации. Теория А. А. Богданова полностью соответствовала экспериментальным положениям Э. Штейнаха и С. А. Воронова, а также опытам Э. Яворского, практиковавшего «омоложение» через впрыскивание в вену «молодой» крови, которая изменяла среду «биологическим путем».

Таким образом, в результате обмена кровью между людьми А. А. Богданов планировал, во-первых, омолодить организм за счет «освобождения… от специфических вредных для него внутренних ядов», во-вторых, повысить иммунитет «против разных болезней», в-третьих, добиться увеличения «суммы элементов развития». Последнее имело для него особое значение, поскольку являлось механизмом, позволяющим достичь массового распространения «единого организационного способа мышления».
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Возможность передачи индивидуальных особенностей одного человека другому А. А. Богданов обосновывал так: «Мы допускаем, что если нам удалось изменить состав и строение крови, то в силу взаимозависимости между нею и кроветворными органами могут и в известных пределах должны произойти такие изменения в них, которые ведут если не к полному, то… к частичному поддержанию преобразованной структуры в дальнейшем»[166].

В письме неизвестному адресату в Петербург ученый сообщал: «С принципиальной стороны верно укрепившееся теперь положительное решение вопроса о наследственности приобретенных свойств у высших организмов; эта наследственность может фиксироваться у животных, очевидно, только через жидкую среду организма»[167]. Таким образом, теоретические построения о возможности передачи индивидуального опыта и накопленных в течение жизни навыков в процессе взаимных переливаний крови подтверждались выводами генетиков и евгеников[168], полученными в начале 1920 годов.

В то же время к 1925 году стало ясно, что осуществлять «направленные социальные изменения» и управлять наследственной изменчивостью невозможно из-за случайности и непредсказуемости мутаций генов и хромосом. В связи с этим метод «физиологического коллективизма» А. А. Богданова, основанный на передаче желательных качеств через обмен кровью, казался тогда более эффективным и контролируемым.

Но это все в прошлом, скажете вы. Не спешите! Недавнее заявление Управления по санитарному надзору за качеством пищевых продуктов и медикаментов США (FDA) остановило коммерческую деятельность компании Ambrosia, которая занялась переливанием плазмы для омоложения организма. В официально опубликованном заявлении FDA утверждается, что, несмотря на популярность и дороговизну такого «лечения», его эффективность не подтверждена никакими научными исследованиями, а также оно сопряжено с рисками для здоровья. После выхода данного заключения Ambrosia прекратила свою «омолаживающую» деятельность, но под другим названием бизнес-идея продолжает жить. На рынке остаются мелкие компании, проводящие переливания под видом клинических испытаний с платным участием. При этом перелить один литр плазмы стоит 5500 долларов, тогда как молодым людям, сдающим биоматериал, за тот же объем платят всего 250. Вот и вся механика.

Переливание плазмы крови пока не считается геропротектором, как нет и не было изучения продолжительности жизни тех, кому делали такие процедуры.



Самое большое отличие американских бизнесменов, которые даже не знают о родоначальнике темы А. А. Богданове, заключается в том, что они не хотят учиться. Произошла глубокая трансформация идеи, когда от философских исканий и создания учения советского врача тема перешла в крайне маргинализированную стадию финансовых игр на желании людей жить дольше. Решать задачу долголетия человека можно только при соблюдении моральных и этических норм.


VII. О долгой жизни и не только

Нейрон взял в руку аксона смартфон

Человеку очень интересно, что будет за поворотом в будущее. Для взгляда за цифровой угол он зашел в Интернет.




Время, когда оно изменяется с такой скоростью, как сегодня, поразило бы воображение любого фантаста прошлого. Раньше столетиями все было намного неспешнее, настолько медленно, что один век или даже тысячелетие не отличались от другого.

Цифровизация всего и вся – одна из характерных черт нашего времени. Посмотрите вокруг, и вы увидите, что почти везде люди со смартфонами. А еще лет десять назад эти телефоны были другими. Сегодня же компании Apple и Samsung каждый год выпускают все новые и новые аппараты. Инновационные возможности таких устройств поражают любого. Производители фитнесс-трекеров также не отстают: эти гаджеты измеряют количество пройденных шагов, вариабельность пульса и даже потраченные калории. Но они, если вы заметили, также поощряют и подбадривают, предлагают музыку и говорят, что вы сегодня лучший или даже чемпион.

Подобные устройства влияют на пластичность мозга, и это не может не привести к росту продолжительности жизни, так как у нас появился помощник, который в онлайн-режиме подсказывает, что и сколько делать. Объем информации, который собирается фирмами-разработчиками этих устройств и программ, колоссален. Например, Fitbit накопила уже 150 млрд часов данных о частоте сердечного ритма пользователей. А то ли еще будет!

Кстати, сами сотрудники компании уже смогли сделать заключение, что при пульсе в покое более 90 риск смерти у человека в три раза выше, чем у того, у кого он ниже 50. А в ходе наблюдения за ста тысячами граждан КНР выявлено, что каждые дополнительные 10 ударов сердца в минуту в состоянии покоя связаны с повышением риска развития диабета в пожилом возрасте на 23 %. Похоже, что учащенный сердечный ритм в покое является настораживающим предиктором ранней смерти. Хоть это и не такая большая новость, она, скорее, отражает имеющие проблемы с сердечно-сосудистой системой у людей с высоким пульсом. Однако то, что в основе лежит фактически машинное мышление, а значит, смартфон может подавать сигнал в случае, если у вас что-то пошло не так, очень важно.

И самое главное, что данные получают нажатием «одной кнопки». Например, у 1165 из 7972 участников Московского марафона 2017 года получена информация о поле, возрасте, результатах, средней частоте сердечных сокращений (ЧСС) и шагов на забеге, интенсивности тренировочного процесса, которая со спортивных гаджетов была загружена в социальную сеть Strava.com. Результаты: возраст участников составил 34 (30–39) года, 13 % женщин, женщины статистически значимо младше мужчин. Медиана времени прохождения дистанции составила у женщин 4:31:56, у мужчин – 4:03:11, p = 0,0001; средней частоты шагов 174 и 169 соответственно, p = 0,0001; средней ЧСС 163 и 162 соответственно, p = 0,07[169].
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Распределение проанализированных пользователей социальной сети Strava.com, участвовавших в ММ 2017, по полу и возрасту[170]





А вот отслеживание гаджетами параметров сна – уже совсем новая область, с которой экспериментируют компании, работающие в сфере высоких технологий. Эти фирмы полагают, что, помогая контролировать сон, можно добиться лучшего качества жизни. Сегодня спектр таких устройств от Fitbit, Apple, Nike, Suunto, Garmin и многих других производителей только растет. В исследованиях пока показано, что вместо более глубокого сна, который обещают производители гаджетов и программ в рассылке своим подписчикам, часто люди получают другую проблему: теперь они просыпаются среди ночи и проверяют параметры в приложении. Это напоминает состояние, когда особо чувствительные люди заглядывают в медицинские учебники или даже в «Википедию» и находят у себя почти все болезни, которые там описаны.

В лабораториях, которые профессионально занимаются изучением сна и имеют для этого полисомнографическое[171] оборудование, обязательна регистрация биоэлектрической активности мозга Гц-диапазона. А приложения и гаджеты для контроля сна наблюдают только за частотой сердечных сокращений, что явно недостаточно для отслеживания различных стадий сна. Но уже появился более сложный прибор от компании Dreem, который включает и регистрацию ЭЭГ.

Статистика накапливается, и, возможно, когда бытовые приборы будут давать больше информации о сне на очень больших выборках в миллиарды человек, машинный интеллект сам сделает вывод, в том числе о связи ночного отдыха и вашего старения. Ведь старение происходит и во время сна, который составляет около 1/3 от общего времени жизни человека[172].

А вот компания Philips разработала носимое медицинское устройство BioSticker, которое обеспечивает непрерывный многопараметрический мониторинг жизненно важных функций, отслеживая физиологические параметры и события, в том числе непосредственно связанные с COVID-19.
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Фотография BioSticker (Источник: usa.philips.com)





Инженеры в Португалии недавно создали систему мониторинга, которая контролирует распорядок дня у престарелых людей и предупреждает, если что-то пойдет не так, социальные службы и родственников. При этом также используется носимое устройство, но оно уже оснащено акселерометром и гироскопом, который измеряет изменение положения. Система позволяет отследить падение человека и подает сигнал, если привычный порядок повседневной активности нарушен.

А Илон Маск недавно показал свинью с 8-милиметровым имплантированным чипом в мозг. Это первый шаг, но он может помочь нам в будущем передавать любые данные, и не только нашего тела, но и мозга, причем сразу в единую сеть, которая будет давать советы по питанию, как много сегодня еще нужно двигаться и сколько бляшек удалено запущенными вчера биороботами.

Итак, мозг не только пытается изменить тело, но и увеличить продолжительность своей жизни с помощью программ и приборов. Возможно, что в ряд с ними также скоро встанут роботы и биороботы. А может быть, даже нанобиороботы, которых можно будет запустить в организм, чтобы они убирали атеросклеротические бляшки в сосудах или амилоидные отложения в мозге, запустили регенерацию любых тканей и органов или сами стали этой тканью, которая будет менять наши формы.



Возможно, что роль гаджетов не только в том, что они помогают нам изучать нас самих, заставляют выбрать другой образ жизни, изменяя активность тела, но и в том, что поддерживают социальные связи, помогают получить радость и эмоции от общения со всем миром.


Любовь, одиночество и чувство юмора

Любите свое путешествие длиною в жизнь.




Все люди когда-то задумываются о своем старении. Одни осознают этот процесс в 20 лет, другие – в 50. Далее это осознание начинает существовать в вашем личном пространстве. И непонятно, что для вас страшнее: что вы стареете или что вы, как все. Также вы понимаете, что раз стареете, как и все ваши предки, бабушки и дедушки, родители, то постепенно займете другую позицию в семье – сначала родителей, потом и самого старшего поколения. Старше вас в вашей семье уже никого не будет.

Интересный факт: в последнее время появилось много людей, которые открыто говорят, что часто думают о старении, старости или долголетии. Для меня очевидно, что в интересе к этой теме важную роль сыграли социальные сети, которые пришли в нашу жизнь и остались в ней. Они позволяют делиться не только информацией, но и очень важными для нас эмоциями, причем часто с совершенно посторонними людьми.



Мне как-то под вечер позвонила женщина и сообщила, что ей нужна моя помощь в борьбе со старением, так как «у нее заканчиваются все силы». После того, как я выяснил ее возраст (около 50 лет) и назвал ее слишком молодой для посещения гериатра, она совсем расцвела и приободрилась. Это было слышно даже по голосу.

Да, дамы и господа, всем нужна поддержка, вы просто не готовы встретиться со старением. А как же вы будете жить долго и станете долгожителем, если не подготовились к этому? Куда сегодня без поправки на постоянное старение в этом дряхлеющем мире? Именно на ваше старение. Нам всем трудно, когда мы не знаем, что делать и как поступать. И персональное старение – это один из тех процессов, при анализе которых человек теряется. К кому бежать, что делать?

И тут дают простой ответ: «10 000 шагов в день, 5 стаканов воды или сока, пейте кофе, смешайте витамины D и С, потом сразу не пейте… Вклад здравоохранения – только 5 %, а ГТО – 25–30 %». Вариантов тут бесконечное множество, формы предложений самые различные. Но все это – часто лишь конфабуляция и детские страхи самих лекторов, которые они пытаются вытеснить теми глупостями, которые говорят с серьезным видом. При этом нередко возникают конфликты интересов с теми людьми, которым они это говорят: все хотят жить дольше, а лектор просто зарабатывает на этом. И для тех, кто стареет здесь и сейчас, важно, что я начинаю это открыто обсуждать, поднимая все, даже самые острые вопросы, в своих книгах.

Вернемся к пожилым людям, вернее, самым старым на планете. Сегодня в Японии, где самая старая популяция и количество людей старше 65 лет уже близко к 30 % от общей численности населения, одна четверть людей, сидящих в тюрьмах, старше 80 лет. Особенно это заметно по женским учреждениям. И причина того, почему японки в серьезном возрасте идут на правонарушения, кроется в их одиночестве. Они просто хотят находиться в обществе, полагая, что лучше в тюрьме, с людьми, если уж не с кем поговорить дома. Да, наш дом именно там, где люди.

Но одиночество в старости – проблема пожилых не только в Японии. Это проблема всей планеты, именно этот период более одинокий, чем какой-либо. Из 98 обследованных долгожителей в Краснодарском клиническом госпитале для ветеранов войн в период с 2011 по 2016 годы 77 % также оказались вдовами и вдовцами. Многочисленные данные показывают, что одиночество в пожилом возрасте связано с плохим физическим и психическим здоровьем. Однако мало что известно о структурах мозга, которые были бы связаны с этим чувством у здоровых пожилых людей. Авторы[173] изучили 319 пожилых людей в возрасте от 61 до 82 лет с высокими показателями одиночества. Как правило, они имели меньшие объемы серого вещества в трех областях:

• левой миндалине/переднем гиппокампе,

• левом заднем парагиппокампе,

• левой доле мозжечка.



Эти результаты показывают, что различия в социальной активности среди пожилых людей коррелируют с объемами областей мозга, которые имеют центральное значение для обработки информации и эмоциональной регуляции.

Получил письмо от читателя: «Раньше старухи жили вместе со своими детьми. Все соседки знали друг друга. Летом вечером во дворах кипела жизнь: пожилые выходили посидеть на лавочках и просто поговорить. Сейчас это ушло, так как дома стали как скворечники, а молодежь приходит только поспать и даже не знает того, кто живет за стенкой. Наш XXI век, если ничего не предпринять, будет столетием старых одиноких людей».

Многие вопросы легче было бы решать, если бы люди улыбались. Вспомнилось из старого советского фильма: «Просто мы, настоящие феи, до того впечатлительны, что стареем и молодеем так же легко, как вы, люди, краснеете и бледнеете. Горе старит нас, радость молодит». Жить в позитивном настроении каждый день, открыть сердце для любви к природе, всегда стремиться к созиданию и творчеству, и это изменит все настройки мозга – вот путь в ваше долголетие. У мозга человека есть также очень тонкие настройки: это ощущение собственного достоинства, чувство юмора. Я часто говорю: «Как только пропадает чувство юмора, жди беды». Если его не было, как написал один читатель, то это другой вопрос. А вот если был, но исчез, то стоит задуматься. Ведь юмор – сложнейшая функция интегративной деятельности мозга. И здесь вопрос в том, что это очень сложно устроенный нейрофизиологический механизм, нарушение которого является показателем, что что-то пошло не так. Кроме того, с чувством юмора стоит относиться и к таким словам: «Как не стыдно бегать в вашем возрасте в трусах по площадке с мячом. Не солидно, ведете себя, как мальчишка, уже стоит остепениться».

А вот интересные данные о профессиональном мышлении и одном виде деятельности человека – музыке. Российские ученые-геронтологи (статья опубликована в журнале «Успехи геронтологии») изучили продолжительность жизни 8775 музыкантов (7371 мужчины и 1404 женщин) – представителей разных специализаций: композиторов, дирижеров, певцов, пианистов, скрипачей, органистов. Женщины значительно опережали мужчин по относительному числу долгожителей: до возраста 90 лет и более дожили 43,75 % арфисток, 29,17 % дирижеров, 19,50 % скрипачек. Среди мужчин 90-летний рубеж перешагнули 7,30 % скрипачей, 6,62 % дирижеров и 6,54 % виолончелистов.

Музыка – это ритм, поэтому с помощью нее можно влиять на многие функции. Она может вызывать изменение частоты сердечных сокращений, мышечного напряжения, снизить уровень тревожности и даже артериального давления. Желание ритма или стремление изменить его само может стать геропротектором. Только у каждого должен быть свой ритм. Оливия Гранж с Ямайки спела песню Боба Марли на заседании ЮНЕСКО после того, как регги признали объектом культурного наследия. Почему бы регги, если это музыка души, не быть ритмом долголетия?

Вероятно, геропротекторные воздействия в ближайшем будущем будут осуществлять в каком-то ритме, а не только с определенной частотой воздействий. Вещества и средства будут влиять на ритмы жизни, придавая им тот характер, который был у человека в молодости. Конечно, жизнь и есть ритм, любовь – это тоже ритм, и даже интеллект и юмор – определенный ритм. А если они такие же, как ранее, значит, вы стареете медленнее.




Гериатр и ваше долголетие

Большинство болезней у человека в возрасте протекают по-другому, и сам возраст – тому причина.




Темы старения, старости и долголетия, я уверен, рано или поздно будут включены в школьную программу в нашей стране. Раньше эти вопросы перед человеком ставила русская и мировая литература. Сегодня же, когда заметно меньше читают, а если и читают, то короткие сообщения в смартфоне, важно создать методические указания для людей, которые хотят стать долгожителями. Причем важно, чтобы советы «как жить дольше» давало именно профессиональное сообщество. Это в первую очередь гериатры, во вторую, – специалисты, которые знают физиологические особенности этого возраста только с профессиональной точки зрения биологического или медико-биологического образования.

Получил такое сообщение: «Будущее – не за вашими книгами. Людям нужны программы, которые бы их консультировали. Понятно, что это не для всех клиентов, а только для продвинутых. Уже сегодня есть команды, которые все прочитанные ими статьи переводят в программу. Это проще и быстрее. Но это тоже не для всех клиентов, а только для продвинутых, которые уже сегодня умеют учиться и делать выводы из прочитанного».

Да, интересное и характерное подтверждение того, что я сказал выше. Обратите внимание, довольно молодой человек уверенно считает, что без достойного образования, а, оно, по его мнению, не столь важный фактор, можно учиться и самому, а набор разрозненной статистики, переведенный в какие-то машинные коды, поможет его клиентам. Или пациентам? Это важное различие: мы хотим помочь стареющему человеку или заработать? И какие тут пропорции, как и приоритеты? Дальше за машинным ответом и рекомендациями последуют цифровые профессора, за которыми будет сидеть молодой программист, за своими кодами даже не видящий людей – здоровых и больных, молодых и старых. Они даже не понимают разницы между пациентом и клиентом. Удивительно!

Кроме того, у человека, прожившего большую часть жизни и обратившего на это внимание, уже накапливается много проблем, часто клинически выраженных болезней и синдромов, а значит, это вопросы, с которыми нужно идти к врачам. И он, конечно, задумывается о старении, хотя сутью обращения является заболевание.

Давайте разбираться с фактором профессионального медицинского образования в росте продолжительности жизни россиян. Людей в возрасте чаще называют пожилыми, как бы уже пожившими, которых мы видим вокруг себя каждый день: в метро, в магазине, на прогулке. И это реальность. Наш взгляд легко их выхватывает из любой толпы: они выглядят немного не так, идут заметно медленнее, и многое, что нам удается легко, у них вызывает проблемы. И если старые люди занимают все стулья и диваны в моей районной поликлинике, то гериатра там пока просто нет.

А что такое гериатрия? Корнями эта клиническая профессия уходит во французскую медицинскую школу XIX века и дословно обозначает лечение старости. Сегодня студенты в медицинских университетах страны не изучают такой предмет. Отсутствие обучающего курса по гериатрии у выпускников медицинских университетов, которые сразу идут работать в поликлинику, где подавляющее большинство составляют люди именно самых старших возрастных групп, вызывает вопросы со стороны внимательных граждан[174].



Вот сообщение, которое только подтверждает мое мнение: «Врачи-гериатры сегодня очень нужны. Сейчас вижу это по моему папе, ему 82 года. Участковый терапевт не имеет знаний гериатра, ко всем подходит одинаково, что наблюдаю по трем поколениям моей семьи. Своими знаниями обходимся. А вообще гериатр, кроме медицины, должен изучать психологию. Общение со стариками – та еще задачка».

Вот точные цифры: сегодня в России 147 млн человек, из них детей от 0 до 7 лет в России 12,5 млн человек, и от 7 до 17 – еще 28,6 млн. Педиатров – 60 тыс. человек. Людей же старше 65 лет – 22,3 млн, тогда как гериатров явно не хватает. Например, в 2015 году таких специалистов было около 200 человек (из них 36 в Москве и 48 в Санкт-Петербурге), в 2018 году цифра увеличилась до 322. На середину 2020 года их стало 1349 человек, и к 2024 году будет 1972 врача. Правда, заметно, что государство обратило внимание на создание гериатрической службы?

Конечно, можно сказать, что за пять лет количество гериатров выросло десятикратно, однако их все равно в 15–20 раз меньше, чем педиатров на 1000 человек соответствующего возраста. Но даже в этом варианте мы имеем дело с отчетностью о получении сертификата по гериатрии, а сколько реально врачей станет гериатрами? По данным гериатра, профессора Ю. В. Конева, из всех медиков, прошедших дополнительное образование по этой специальности у него на кафедре, осталось работать в данной сфере около 10 %. Для меня очевидно, что врачи, понимая, что гериатрия – важная сторона современной медицины, охотно проходят дополнительное обучение, получая знания, но не работают в этой сфере в силу низкой оплаты такого труда. И создать систему финансовой мотивации, чтобы врачи шли в гериатрию, легче всего, а вот наполнить эту специальность содержанием, знаниями, специалистами – это уже более серьезный вопрос. Однако поезд общественного здравоохранения все-таки не стоит на месте, и Министерство здравоохранения РФ выпустило два важных документа: «Методические рекомендации по совершенствованию профессиональных образовательных программ подготовки врачей и медицинских сестер по профилю «Гериатрия» и приказ № 1067н от 20 декабря 2019 года о внесении изменений в порядок по оказанию медицинской помощи по профилю «Гериатрия», утвержденный приказом МЗ РФ от 29 января 2016 года № 38Н. В первом предлагается обучать гериатрии не только медсестер, но и студентов медицинских вузов. 62 студенческим кафедрам и кафедрам постдипломного образования рекомендовано выделить по 36 часов на обучение студентов и врачей основам гериатрии. Это очень хорошо для стареющего населения нашей страны, но кто будет учить гериатрии[175] на кафедрах, спросил меня профессор Л. М. Рошаль 9 ноября 2020 года, если преподавателей просто нет и их еще самих необходимо подготовить?

Следующая проблема состоит в том, что основа клинической геронтологии предполагает изучение теории, которая называется биологией старения. Тут есть разночтения для наблюдающих за вопросом со стороны: профессионалы под геронтологией имеют ввиду фундаментальную геронтологию, состоящую из биологии старения и продолжительности жизни.

Поэтому клиническая геронтология – это не фундаментальная геронтология, а только гериатрия. Но все понимают, что науке о старении уже нужно выделять часы в рамках обучения врачей всех специальностей, причем это следовало сделать еще вчера.



Как врачи на первых трех курсах изучают фундаментальные предметы, например гистологию и физиологию, патологическую анатомию и биохимию, так сегодня нужно начать учить и основам науки о старении, чтобы не удивляться, почему врач со свежим дипломом не хочет заниматься гериатрией. У него просто не сформировано клинического мышления для работы со стареющим миром.

Таким образом, я предлагаю перенести обучение гериатрии с постдипломного периода на время базового образования врача любой специальности. И сделать его двухэтапным: на второй или третий курс обучения ввести предмет «Биогеронтология», на пятом курсе обучать основам гериатрии. И именно последнее может стать базой для практического наполнения сутью превентивной и антивозрастной медицины ближайшего будущего.


Долголетие и U-образная кривая

– Доктор, выговорите, что со старением все сложно?

– Да.

– Но я так не хочу.

– А как вы хотите?

– Чтобы все было легко и просто!




Я всегда говорил, говорю и буду говорить, чтобы молодые врачи не использовали фразу «что вы хотите, у вас же возраст» – нужно больше знаний по геронтологии и гериатрии. А пока лучше данную формулировку просто забыть или сдать в утиль. Это касается медиков всех специальностей. Кроме того, уже ясно, что наше время требует большего количества гериатров.

Следование советам специалистов по старению – одна из важных составляющих, даже на самых дальних подступах к долголетию. Это именно тот эксперт, мышление которого должно быть свободно от схематизма, так как сегодня нет четкого понимания, где проходит эта граница между старением и болезнью. При этом, конечно, старение – это не болезнь. Вот так все сложно.



Да, сегодня множество людей стало доживать до старости. И пока это период, тесно связанный с болезнями. Но жизнь в наши дни возможна и в состоянии здоровья, поэтому важно понимать, что вам тут потребуется не только рациональное мышление, данные и рекомендации из мировой паутины, но и профессиональные знания и советы от специалиста по старости и ее клиническому оформлению, то есть тому, как он ее видит в вашем случае.

Следует признать, что сегодня большинство клинических рекомендаций для долгожителей, как и для людей старше 75 лет, основаны на изучении групп испытуемых до 65 лет. Я бы назвал их «молодыми пожилыми», часто без клинически выраженных патологий, тогда как у более старого человека уже есть несколько серьезных заболеваний. И это уже другие люди, хотя бы потому, что они смогли дожить до этого возраста. Нет, в целом они те же, но все-таки иные.

Следующая проблема состоит в том, что с таким пациентом работает несколько врачей разных специальностей. Но часто их навыки не учитывают возраст больного, и знаний биогеронтологии и клинической геронтологии у них просто нет. Поэтому нужно дать узким специалистам эти ресурсы, чтобы они видели проблему не через призму своего сертификата, а через знания гериатрии. При этом важно разрабатывать стандарты и рекомендации в исследованиях, где будут представлены люди старших возрастных групп.

Сегодня ситуация уже меняется в лучшую сторону: читается все больше лекций для врачей, которые исправляют свой схематизм мышления и изучают все возрастные патологии. Развитие персонализированного подхода является одним из приоритетных направлений и основой медицины долголетия. Остается значимым постулат великого врача М. Я. Мудрова: «…Каждый больной по различию сложения своего требует особого лечения. Болезнь одна и та же. Лечить надо не болезнь, а больного»[176]. Индивидуализация подхода, особенно на подходах к старости, рассматривается как стратегия и тактика профилактики, диагностики и лечения с учетом персональных особенностей организма, его соматотипа, метаболома[177] и даже коннектома[178].

В американском исследовании, в которое было включено 63 040 участников в возрасте 45–75 лет: афроамериканцев, гавайцев, американцев японского происхождения, латиноамериканцев и белых, было 6623 случая смерти. По сравнению с индивидуумами, чья масса тела оставалось стабильной (± 2,5 кг), у тех, кто потерял вес, и у тех, кто имел наибольший прирост (> 10 кг), наблюдался повышенный риск смертности от всех причин. Получается некая U-образная кривая, на которой стоит остановиться подробнее.

Вот на ту же тему мне пришло письмо от родственника пациента, комплексную гериатрическую оценку которого я недавно проводил: «Мой папа (пациенту 85 лет, примечание автора) вчера сдал анализ крови. У него глюкоза 6,4, гликированный гемоглобин 5,9. Эндокринолог стал ругаться, что он не принимает метформин. Еще до анализа врач назначил метформин 1000 на ночь и препарат под названием «Виктоза». У него остальное в норме, кроме витамина D3. Холестерин на статинах 2,5. Низкий». Это говорит о том, что врачи разных специальностей часто не знают особенностей людей самых старших возрастных групп, например что «низкий холестерин» – это не очень хороший прогностический показатель, особенно, если он снижается значительно. Как низкий, так и высокий показатель создают основу U-образной кривой, когда «лучшая» жизнеспособность – где-то на средних показателях.

Стандартные реакции у разных типов конституции предполагают и различные виды старения организма. Именно здесь база для формирования многих U-образных кривых, когда больше или меньше – уже нехорошо, и это можно во многом определить, исходя из типа старения, фенотипа человека и, конечно, соматотипа. Такие кривые, отражающие связь жизнеспособности и какого-либо показателя, наиболее часто отмечаются у пожилых пациентов. Таким образом, можно описать вес, артериальное давление, уровень глюкозы в крови. Очевидно, что таких факторов очень много.

Суть этой кривой в том, что лучшая жизнеспособность человека в возрасте наблюдается, когда показатель находится на оптимуме, но сам он несколько другой, чем имеющиеся сегодня нормы. Например, когда индекс массы тела (ИМТ) у мужчин в старости не 24–27, а чуть выше 30, давление 140/90, а уровень глюкозы уже около 7, то вероятность смерти у таких людей ниже, чем у пациентов, у которых эти показатели выше или ниже. Особенно заметно это отражается на качестве жизни пациентов с синдромом старческой астении.

U-образная форма кривой «доза – эффект» (от ухудшения здоровья при недостаточном уровне до оптимального функционирования при умеренном потреблении и до токсических эффектов при избыточном) обнаружена для многих жизненно важных микроэлементов. Подобная форма кривой неоднократно была отмечена для большого количества потенциальных геропротекторов, включая антиоксиданты. В эпидемиологических исследованиях U-образная зависимость между потреблением витамина С и смертностью от инсульта была обнаружена при обследовании женщин в постменопаузе[179].

Персонификация советов от гериатра согласно U-образному распределению жизнеспособности – также путь в долголетие.




Как создать долголетие?

Эмоциональное кипение вокруг темы долголетия скорее выхолащивает ее научную сторону, чем помогает ей.




От отца медицины великого врача Гиппократа до последнего VIII-го Руководства по биологии старения и Первого национального руководства России по гериатрии не так уж и много прошло – всего две с половиной тысячи лет. И мы не знаем, сколько еще нужно времени для разгадки этого великого ребуса эволюции – механизмов старения. Но, как я уверенно заявляю, гонка за долголетием уже началась.

В этом соревновании разные цели, флаги, смыслы и понимания темы, лидеры и группы поддержки. Одни говорят: будем жить 500 лет, но только завтра, вторые – 120, но только утром, а сдача анализов тут за углом. Разные команды, даже от президентов, страны и политические режимы. Ставки тоже различны. Ожидаемая коммерциализация темы делает гонку захватывающей.

Интересно наблюдать. Золотой миллиард[180] хочет дольше жить. В России, скорее, идет речь о золотой сотне тысяч. И да, у них для этого желания сегодня больше научных обоснований, чем когда-либо. Но я же говорю не об этих миллиардерах и квазимиллионерах, а о том, как жить дольше всем людям, хотя и не 120 лет, но зато активнее и дольше уже сегодня. И тут важно уже другое – системный и открытый подход. А для этого сама организация общества должна не просто подстраиваться под запросы стареющего общества, а кардинально меняться. Особенно в сфере общественного здравоохранения.

Итак, сегодня в России вместо общенациональной системы здравоохранения сформирован целый клубок региональных и корпоративных проблем. В каждом субъекте Федерации своя территориальная программа и фонд обязательного медицинского страхования, а состояние инфраструктуры напрямую зависит от региональной экономики. Экономическое развитие, конечно, является одним из основных факторов, но, с другой стороны, наиболее важную роль играет доля ВВП, расходуемая на здравоохранение. И понятно, что трудно надеяться на успех в этой сфере с бюджетом около 4 % ВВП на формирование долгоживущей нации.

Итак, первый системный шаг – это создание другой модели общественного здравоохранения с ясной и прозрачной системой финансирования. Конечно, объем вложений должен быть значительно больше. Важно осознать, что пора прекратить идти по пути, когда из пациента легко сделать клиента.

В последнее время можно услышать, о чем говорят и СМИ, и врачи, и сами пациенты: болезни, характерные для старости, «помолодели». Да, и это связано с ростом диагностических возможностей современного мира. Кроме того, человек стал менее подвижным, но при этом он постоянно переедает. В итоге адаптационные резервы организма не тренируются и подрываются самими современными возможностями человечества, что ускоряет формирование возрастзависимых заболеваний.

Итак, второй шаг – это создание персонифицированной и превентивной медицины как выстроенной системы влияния на замедление формирование возрастзависимых патологий от базового и постдипломного образования до критериев оценки итогов ведения конкретного пациента. И фундаментом всей медицины-4П[181], о которой сегодня так много говорят, должно стать антивозрастное направление. А его можно строить только на основе изучения фундаментальной и клинической геронтологии.

Великий ученый патологоанатом И. В. Давыдовский написал: «Гериатру больше, чем всякому другому врачу, приходится освобождаться от учебного схематизма и догматизма»[182]. Да, наиболее четко персонификация проявляется в процессах старения и формирования возрастзависимых заболеваний. Все схемы мышления, даже атрибутивного профессионального, ломаются. Например, даже взяв идентичных гомозиготных близнецов, которые живут в разных условиях, то к пожилому возрасту мы сможем увидеть совершенно разные клинические портреты.

Не вызывает сомнений, что способность адаптироваться к изменению условий среды при старении резко снижается. Это можно назвать сужением «окна адаптационных возможностей», которое находится на более или менее достаточном уровне до определенного возраста. Это касается всех способов адаптации, от физиологических реакций до патологических. И чем сложнее вид, чем выше он стоит на эволюционной лестнице, тем совершеннее его механизмы приспособления и, соответственно, тем труднее повлиять на их работу. Отсюда следует вывод, что вмешательства в механизмы старения и продолжительности жизни человека будут более сложными и трудоемкими, чем то, что мы наблюдаем сегодня на модельных животных.

Третий шаг в создании долгоживущего человека – это изучение механизмов, которые опускают временную планку возрастзависимых заболеваний. Они также являются тем же лифтом, по которому ее можно поднять к самым высоким возрастам.

Советский биофизик Виталий Кимович Кольтовер так описывает возможный подход: «Высокая системная надежность клеток, тканей и всего организма обеспечивается профилактикой отказов – своевременным обновлением функциональных элементов. Существуют особые генетические структуры высшего иерархического уровня, которые осуществляют общий контроль (структуры контроля системной надежности). В организме человека и животных эти структуры находятся, предположительно, в специализированных нейронах супрахиазматического ядра гипоталамуса. Важнейшую роль в старении играет ограниченная надежность митохондриальных нанореакторов – случайные сбои в работе электрон-транспортных цепей, при которых возникает анион-радикал кислорода (супероксидный радикал, O2–). Радикалы O2– инициируют необратимые изменения в структурах контроля системной надежности. Накапливаясь с возрастом, эти изменения достигают генетически заданного порогового уровня, что приводит к фатальному снижению системной надежности. Таким образом, старение – это стохастический результат ограниченной надежности биомолекулярных конструкций»[183],[184].

Это и есть три важнейших шага на пути создания человека долгоживущего и всего общества как патофизиологической смысловой конструкции, созданных биогеронтологами и врачами. Проблема старения является одной из самых важных для нашего дряхлеющего мира.

Пока возраст человека – это самый значимый, но не модифицируемый фактор возрастзависимых заболеваний для врачебного сообщества. Это очень серьезная тема, на ее изучение нужно время, которого нет в рамках приема любого врача.




Коррупция и долголетие

Вирус и коррупция. Подарок эволюции и ржавчина человечества. В 2020 году они слились в едином порыве, резко снижая жизнеспособность поживших людей.




Многие геронтологи прошлого (и современные тоже не отстают), ставили такие вопросы: зачем эволюции было изобретать старение как способ самоликвидации организма, если он настолько сложен и сложен из кирпичиков естественного отбора так, что все равно рано или поздно сломается или погибнет от любой внешней причины достаточной мощности? Например, при встрече с очередным, но почему-то обязательным вирусом. При этом все равно есть «феномен бессмертия зародышевой линии». Ведь он же существует, даже несмотря на то, что все клетки, включая половые, стареют.

А не много ли в данных вопросах слишком человеческого, да и язык наш не отстает, ведь я не зря использовал совершенно разные слова «сложен» и «сложен» рядом. И именно этот вклад уводит нас от конкретной задачи – сделать человека разумного более долгоживущим. Вопрос о первопричине и сущности процессов старения является одной из центральных проблем этого не только общебиологического, но и глобального явления.

Но определение старение как «снижение общей жизнеспособности с возрастом» можно отнести не только к отдельным организмам, но и к сообществам, и, вероятно, к государствам. Особенно к странам со сложными системами и рычагами управления экономической и политической жизни. Ведь термин «старение» настолько метафоричен по своей сути, и именно эта безграничная свобода полета мысли позволяет применять его и к планетам, и к неживой материи.

Метаболизм составляет глубинную основу жизни как биологической формы существования материи. Но логика развития событий, растянутая во времени, ведет к хаосу как наиболее вероятному состоянию. Это явление известно как второй закон термодинамики. Механизм его исполнения носит название «энтропия», которая обозначает случайные процессы, закономерно появляющиеся в нашем организме. Фундаментальная причина старения человека – это повышение степени хаоса на всех структурно-функциональных уровнях, что и проявляется итоговым снижением сопротивляемости и адаптируемости организма к любым факторам и воздействиям.

Механизм же старения, если таковой и существует, мне лично напоминает коррупцию, разваливающую жизнеспособность, только уже не организма, а социума. Делает она это также системно, как и старение, причем на всех уровнях оперативного жизнеобеспечения социальной жизни. Это, конечно, пример образного мышления, однако он показывает, как можно подойти к решению задачи достигнуть долголетия – бороться и со старением, и с коррупцией ежедневно и на всех уровнях.



В обществе, задача которого – достигнуть устойчивого развития во времени, где показатели ожидаемой продолжительности жизни и ее здоровой составляющей растут, не должно быть коррупции. Она мешает нашему развитию. Ее тоже можно рассматривать как случайный процесс, но всегда и везде закономерно возникающий там, где есть такая возможность. И то же самое можно сказать и о старении.

Как для отдельного организма, так и для любого общества невозможно достичь бесконечной эволюции. Кроме того, она не может иметь достаточно времени для формирования нестареющего организма, в котором исправляются все ошибки. Также это умозаключение можно отнести и к социуму. Накапливающимся ошибкам, вирусам и бактериям противостоит естественный отбор, выбирающий механизмы старения всегда с пользой для вида, или происходит смена или глубокая трансформация обществ в случае опасности. При достижении коррупции определенного уровня люди перестают верить власти как системе управления обществом.

В коррупцию верят, а вот власти не очень. Большинство чиновников и депутатов сегодня обвешаны женами, тещами и детьми, которые как-то вдруг стали владельцами заводов и пароходов. При этом обязательным условием коррупции является также то, что социальные лифты по деловым качествам сломались: подъем происходит только по умению занимать позицию «кушать подано», в том числе и в медицине. Медицинские должности стали передаваться по наследству. Почти каждый заметный академик в сфере медицины имеет сына или дочку-академика. «Это генетика, а не коррупция», – скажете вы. Возможно, но почему-то у этого академика отец был, как правило, далеко не именитым ученым.

Многие люди сегодня пытаются понять, что происходит. Они увидели разруху, и не только на социальной лестнице, но и в умах управляющими медициной. Это и есть коррупция. Криминальные схемы приватизации государственного имущества в этой сфере, назначение управленцами людей, которым что ваучерами торговать, что системой здравоохранения управлять, все равно. Исправно набивающий карманы чиновник на какой-то стадии закономерно оказывается почему-то на Западе, за пограничными столбами нашей Родины.

Коррупция и старение могут напоминать другие вещи. Старение часто маскируется под болезнь, а коррупция – под оптимизацию. «Что произошло в России в результате оптимизации? Мы видим, что поток пациентов увеличился более чем на 10 млн человек – это очень много. Общая численность врачей сократилась за последние шесть лет на 46 тысяч, количество стационарных коек сократилось на 160 тысяч. В Москве сокращения произошли еще больше», – отмечает профессор Гузель Улумбекова[185]. Она опровергла также приведенные Л. Печатниковым цифры по коечной мощности столичных больниц: их не 80 тыс., а 57, и сократили их на 30 % во время упомянутых реформ. Обеспеченность койками снизилась в 1,7 раза (с 7,7 на 1 тыс. населения – до 4,5). Всего было закрыто 13 взрослых и 2 детские больницы, 7 поликлиник, 7 роддомов, более 100 отделений в больницах и поликлиниках. Эксперт также привела данные о сокращении врачей в системе Департамента здравоохранения Москвы на 4,3 тыс. (с 50 до 45,7). Это уже само по себе требует серьезного расследования, но только не карманных журналистов, фактически блогеров, которых мэрия «наплодила» за последние десять лет.

Начиная с 2014 года, при так называемой оптимизации здравоохранения столицы закрыли инфекционную больницу № 3 на 1-й Курьяновской улице. Это 350 человек персонала, чья основная специализация – вирусология, и 420 коек. На месте 63 ГКБ «Европейский медицинский центр» (ЕМС) построил онкологический центр. В здании 72-й больницы появилась клиника академика Константина Лядова.

В Москве весной 2020 года начали организовывать госпитали для коронавирусных больных. Затраты, конечно, компенсирует бюджет. Почему переоборудуются под якобы полноценные лечебные учреждения малопригодные технические помещения, зачастую холодные, которые просто невозможно отопить в силу того, что там потолки до 10 метров, когда есть пустующие стационары, на первый взгляд, не понятно. Мое мнение таково: созданная система коррупции бросилась в финансовые игры и варианты заработка даже здесь. Ведь именно для нее характерно бесконтрольное и нерациональное оперирование бюджетами.

Но, похоже, что не только система здравоохранения в России исчерпала себя, но и ВОЗ, и именно пандемия, которую объявили чиновники этой международной организации, ясно показала это. Подозрения в коррупции, взаимодействие с бизнесом, лоббирование его интересов, медлительность принятия решений, а с другой стороны, невзвешенность и спорность эмоциональных шагов в объявлении пандемии говорит, что принципы международного здравоохранения и контроля этого органа нужно менять.

Сейчас требуется провести независимый аудит решений ВОЗ и ее генерального директора. Его должны осуществлять не коррумпированные чиновники от здравоохранения стран, а выбранный методом слепого отбора заслуженные врачи. И как бы чиновники ВОЗ ни твердили, как они не объявляли режим пандемии, что просто их так поняли, что они не отходят от своих галер, очевидно, что это удел любого поступательного развития самых хороших идей: на какой-то стадии происходит самоорганизация коррупционной составляющей. И с этим требуется разбираться самым серьезным образом.

Пока мы не справимся с коррупцией, мешающей развитию общества, не получится достигнуть значимого роста продолжительности жизни. Вернее так: на бумаге он может и будет, а по факту будет расслоение общества по качеству жизни, доступу к медицинским услугам, а значит, и по продолжительности жизни. Ведь, как известно, если один съел две курицы, а второй ничего, то по статистике этого будет не видно.




Эстетика долгой жизни

Постарайтесь жить вне возраста. Пробуйте, и вам понравится. Время жизни – это единственное, что принадлежит лично вам и не передается по наследству.




Когда человек стареет, то первое, на что мы обращаем внимание, – это лицо. Фотограф Ян Лангер создал проект «Лица века». Он нашел и сфотографировал 13 чешских долгожителей старше 100 лет, а затем получившиеся снимки сравнил с фотографиями этих людей в юности, когда они были моложе 30 лет. Они, конечно, сделаны в совершенно разные эпохи искусства фотографии, и это тоже подчеркивает, что мы стареем, а технологии становятся все совершеннее и забираются на высоту цифровизации нашего мира. Лангер специально снимал своих моделей в том же положении, с тем же разворотом плеч и головы, как и позицией камеры, но все равно этих людей трудно узнать. И только по глазам можно часто догадаться, что долгожитель – именно тот молодой щеголь или та молодая красавица.

Эстетика долголетия – это вообще что? И не лишняя ли это глава? Да и зачем эту тему вообще обсуждать? И так ясно, что тело старого человека не так привлекательно, как в юности. Особенно это заметно, когда фотографы на фоне молодости выставляют почти голые тела стариков напоказ. А здоровая молодость ведь красива сама по себе и даже без старости на фоне.



Но если уйти от маргинальных тонов, то тема все-таки стоит того, чтобы на ней остановиться. Ведь это вопрос о том, как жить людям в почтенном возрасте[186],[187]. А это, несмотря на красивое название «долголетие», пока тоже старость. Получил письмо от коллеги на эту тему: «Очень эстетично выглядела пара в возрасте, очевидно, итальянцев вечером за ужином с вином в ресторанчике нашего отеля. Расслабленные, веселые, довольные общением и всем, что происходит вокруг. Смотреть одно удовольствие». Значит эстетика старости – это радость в глазах людей, наблюдающих за ней? А вот мем «старость в радость» – это о ком? Ясно, что толпы пожилых и престарелых, но почему-то радостных людей, – это какое-то нереальное явление, тем более что старость в наши дни очень неоднородна. Есть разные варианты, когда один человек уже ничего не хочет от жизни и его ничего не радует, а у другого горят глаза, внуки приехали, армейский друг зашел на днях, а на рыбалке поймал кильку для кошки. А если радостной старости достичь не удалось, но есть в глазах мудрость, нужно ли сказать себе, что ничего не получилось, и опускать руки? Конечно, нет.

Старость в радость – это лишь мем. Прислушайтесь: старость в радость – и правда звучит как какой-то диссонанс. И, скорее, под радостью подразумевается достойная и мудрая старость. У пожилых людей размеренный и привычный ритм жизни – он сам важный источник для желания жить. Радость требует много сил, а где их взять старому человеку? Очевидно, что чем была наполнена жизнь в молодости или позже, с тем вы и придете к старости. И, если вы не успели развиться как личность и заинтересоваться чем-то в молодости или не захотели сделать этого в зрелом возрасте, то вряд ли это произойдет и в старости. И от этого не может быть радости ни у кого вокруг.

Интересно, что чаще, как только начинаешь общаться с интересным пожилым человеком, его внешность и возраст не играет заметной роли. Харизма, ум, образованность, знания, тонкое чувство юмора, и вот уже думаешь – какой же интересный собеседник, и просто забываешь о его годах. И тем более все равно, где и какая морщинка у этого умелого рассказчика. Подождите, подождите, а не этим ли объясняются частые романы юных девушек со зрелыми мужчинами, как и молодых мужчин с дамами в возрасте?

Получил сообщение: «Если молодым людям интересно с этим пожилым человеком и к нему приходят поучиться и набраться опыта, то его старость явно состоялась. Не всем книги писать, но быть интересным, то есть оставаться вне времени и моды на что-либо, притягивать к себе людей – явная мотивация не унывать на старости. А уж тут кто как: одни штангу тягают или на шпагат садятся, другие вдруг танцевать начинают. Или еще что. Поэтому эстетика старости – это не просто внешний благополучный вид, это еще огонек творчества и плотность социальных связей. И да, мне кажется, это была бы нужная глава книги, тем более что тема очень непростая».

Конечно, прямая спина, хорошее состояние мускулатуры, модная одежда, ясный взгляд у человека в возрасте всегда вызывают уважение у окружающих. И никто не спрашивает, как ему удалось этого добиться. Но я могу сказать за этих людей – это труд, причем ежедневный. Будут ли таким активными и здоровыми те современные молодые люди, которые погрязли в дискуссиях, какой анализ ему сдать еще, чтобы не стареть, я не знаю.

Получил такое интересное замечание от дамы, передаю его близко к тексту: «Вот вы пишете, что должен быть вкус к жизни. А что это такое? Кроме того, если это совет от психолога, но вы не психолог, то я приму совет. А так как совет от доктора, то, скорее, не приму». Да, мой совет – не сдавать анализы на тему «антистарения», так как это не более чем фокус с исчезновением ваших денег, а вести активный образ жизни – именно это основа долголетия. И у такой жизни больше оснований привести к здоровому долголетию, чем при пассивной позиции.

Какие причины у нас могут быть, чтобы долго жить? Давайте посмотрим на уникальный эксперимент, длящийся с 1938 года, в который было включено 724 американских подростка. Сегодня, когда оставшимся в живых глубоко за 90 лет, последний руководитель проекта Роберт Уолдингер сделан важный вывод, что не лабораторные показатели отражают, сколько проживет человек – на этой дистанции гораздо важнее, насколько он окружен любовью и заботой семьи и близких. Именно эти отношения позволяют стать долгоживущими. В итоге общее желание человека и его близких, чтобы он жил как можно дольше, и делают его долгожителем.


Заключение

Жизнь – удивительная сказка. Старение же – эволюционное чудо. А вместе это почти волшебство.




Я начал эту книгу с того, что Земля еще сто лет назад была планетой молодых людей, быстрых и смелых. Тогда даже болезни были другими. Сегодня же структура заболеваемости совершенно иная. И именно то, что человечество справилось с особо опасными инфекциями, дало возможность большей части населения доживать до старости, а часто и до долголетия.

Да, планета превратилась в мир людей в возрасте. И это стало ее визитной карточкой. Но именно сегодня, когда вокруг много говорят, что прожить 120 лет очень легко, я пишу о том, что сначала нужно научиться жить до 90, и именно в хорошем состоянии здоровья. И это звучит наперекор тому, что говорит другая сторона. Часто они утверждают, что меньше 70 лет (а это показатель ожидаемой продолжительности жизни мальчика, причем любого, который родился сегодня), живут только алкоголики и тунеядцы. Я же говорю – нет, это обычные добрые люди, которые часто ведут даже более здоровый образ жизни, чем вы.

Мои оппоненты, которые говорят, что жить долго и сверхдолго – это очень просто, не видели не только долгожителей, но и просто обычных людей. Все их мысли построены лишь на исследованиях разных диковинных зверушек. Причем часто это изучение только в статьях, которые пишут далекие иностранные ученые с иными целями. И поэтому очень важно отвести этих людей на экскурсию в психоневрологические диспансеры, хосписы или на прием к гериатру, чтобы они поняли, в каком качестве сегодня протекает жизнь большинства долгожителей.

В основе моей книги, как, впрочем, и других моих трудов, написанных с доброй улыбкой, лежит прагматизм геронтологии и гериатрии. Эта книга выстраивает концепцию старения и долголетия как механизмов адаптации, и это полезно для любого читателя: от профессиональных геронтологов и гериатров до их пациентов. Это и есть сказочный путь в долголетие. И, может быть, через много лет вы вспомните, что эта книга помогла вам стать долгожителем.

И о вашем путешествии во времени я хочу сказать словами великого сказочника Евгения Шварца: «Поверьте сказочному королю, вы стоите на пороге удивительных событий». И раз вы прочитали эту книгу, то вы, да, да, именно вы, будете жить дольше, так как само такое желание является сильнейшим защитным фактором.

Самый важный вопрос, который должен поставить автор книги о долголетии самому себе: «Нужно ли в наши беспокойные дни, чтобы человек жил долго?» Но здесь важно, скорее, не это, а совсем другое – ради чего человек живет. А длина жизни никакого отношения ни к ее смыслу, ни к следу, который оставит человек, не имеет. Прижавшись к смартфону, наблюдать за счетчиком своей жизни, которые возможно появятся в ближайшем будущем, – тоже крайне сомнительное удовольствие. Так можно и написать эпитафию: «Он жил долго, но это никому было не нужно».

Всем долгого и активного путешествия по тропе жизни!

Все рекомендации, вопросы и добрые пожелания вы можете прислать мне на почту: novoselovvm@mail.ru.

Советы

Как поступать молодому человеку, чтобы прожить долго

1. Сдайте анализы на генетические полиморфизмы в возрасте 20-30 лет в рамках программы «Активное долголетие». Такие или подобные предложения сегодня есть у большинства «генетических» компаний.

2. И даже в 40–45 такой анализ сдать еще не поздно. Также можно пройти обследование на предрасположенность к ряду широко распространенных в популяции заболеваний.

3. На основе вашего генетического анализа оцените все свои персональные риски, проведите коррекцию питания и двигательной активности.

4. В связи с тем, что сфера прикладной генетики и трактовки результатов полиморфизмов постоянно развивается, имеет смысл сдавать их каждые десять лет (но не чаще, и предварительно выяснив, насколько изменилось предложение).

5. Не нужно сдавать анализы на метилирование генома или длину теломер: эти показатели плохо отражают старение целостного организма и даже его тканей.

6. Не стоит сдавать никакие биохимические и клинические анализы крови для контроля старения. Написанные книги о диагностике старения по таким анализам носят недоказательный характер. Это не более чем заработок тех, кто рекомендует такие исследования, и их дружественных лабораторий.

Контролируйте риски развития сердечно-сосудистых и метаболических заболеваний. Решайте проблемы со здоровьем только с врачами. Это не связано с темой старения напрямую, однако это вопрос жизнеспособности организма. Рекомендую контроль артериального давления, гликированного гемоглобина (HbA1c), ХС ЛПВП, ХС ЛПНП, 25 (ОН)D3.

7. Всегда старайтесь спать полноценно, особенно после долгих перелетов. По возможности работайте в таком режиме, чтобы не было постоянно меняющегося времени засыпания.

8 Не принимайте лекарства для геропротекции, особенно рецептурные. Это не более чем шоу мирового масштаба, которое, однако, может привести к нарушению регуляции механизмов метаболической адаптации организма еще задолго до подхода к долголетию.

9. Сделайте свою жизнь активной, однако не становитесь и заложником предельно здорового образа жизни. И где эта грань, вы должны определить сами. Чем раньше вы это сделаете, тем лучше.

10. Нагрузка должна быть не только той, которая вам нравится (например, у вас легко получается крутить педали), но и той, что хуже вам дается. И наоборот, если вы успешно поднимаете штангу, то займитесь и анаэробной активностью. Итак, упражнения в молодом и зрелом возрасте должны быть трех типов: силовыми, аэробными и гипоксическими. Да, это особый вид нагрузки, когда мы серьезно тренируем механизмы метаболической адаптации.


Советы, если вам исполнилось 45 лет, и вы перешагнули черту зрелого возраста

1. Сегодня человек в 45 лет как раз и начинает жить. Только наполненная радостью жизнь приведет к персональному долголетию.

2. Откажитесь от вредных привычек, особенно курения. Понимаю, это трудно, но у вас есть цель жить долго, и она поможет бросить курить.

3. Не изучайте тему старения, так как это удел серьезных профессионалов. Для вас пары моих научно-популярных книжек на эту тему вполне достаточно.

4. Постарайтесь, читая других авторов, чтобы эти книги не были написаны на основании изучения крыс и мух, даже голых землекопов. Спросите почему? Ответ простой: мы не мыши. Лучше брать труды врачей, физиологов или серьезных популяризаторов темы долголетия. Простота науки о старении – некий мираж и лишь видимость. Когда вам пытаются объяснить, что со старением все просто, то вас цинично обманывают. Все настолько запутанно, насколько сложна временная организация нашей жизни.

5. Когда вам говорят: «Сдайте кучу клинических анализов, чтобы потом мы могли отслеживать ваше старение» – не верьте, наоборот, скорее всего, вы здоровый человек и даже, очень вероятно, с довольно высоким достатком. Поле интереса таких людей – здоровые бизнесмены среднего возраста. Бегите от них как можно быстрее.

6. Пройдите диспансеризацию. Как она будет выглядеть, зависит от многих факторов. Но сделайте этот шаг. Так, в Фремингемском исследовании сердца продемонстрировано, что оптимальными показателями здоровья для лиц в этом возрасте являются артериальное давление менее 120/80 мм. рт. ст., уровень холестерина менее 4,7 ммоль/л. К этому можно было бы добавить еще что-то, но немного, так что я остановлюсь только на этих цифрах.

7. Продолжайте быть таким же функционально активным, как в 25-35 лет. Диван и пиво – худшие помощники. Замените их, как и застолья, на спортзал и регулярные пробежки. Возможны другие самые различные виды деятельности. Отдыхайте активно, сейчас для этого есть все возможности на любой вкус.

8. Путешествуйте по миру. Жизнь и есть путешествие. Важно, что к постной жизни вы не вернетесь. Проверено на примерах многих людей, и это единственный случай, когда я показываю и на себя. А вкус к жизни – это лучший защитник от старости.

Советы геронтолога, если вам 60 лет, и вы переходите в группу пожилых людей

1. Поставьте себе цель прожить не просто дольше, а как можно дольше в хорошем состоянии здоровья.

2. В 2019 году были опубликованы результаты влияния Национальной программы скрининга здоровья 2006-2014 годах в Корее на смертность, которые показали, что сама по себе проверка здоровья оказалась независимым фактором снижения риска смерти от разных причин. Можно долго обсуждать механизм такого воздействия, но это стоит взять на вооружение: люди, проходящие проверку здоровья, при всех прочих равных условиях, живут дольше. Поэтому настаиваю: для снижения риска смерти просто пройдите скрининг. Сделайте себе или своим близким такой подарок на день рождения.

3. Чем меньше у вас будет заболеваний к 60 годам (это лишь условная контрольная точка), тем больше шанс достигнуть персонального долголетия. Эту тему можно долго обсуждать, но найдите время и потратьте его на диагностику и лечение тех болезней, которые у вас накопились за прожитый период времени.

4. Далеко не все заболевания связаны с возрастом! Это важно учесть, когда лекторы, говорящие на тему старения, будут вас убеждать в обратном (намекаю, из 4100 человек умирающих каждый день в России меньше половины – люди пожилого и старческого возраста).

5. Самые опасные враги для вас, которые будут снижать качество жизни, – это саркопения (потеря мышечной массы) и ухудшение когнитивных функций (условно, это ухудшение интеллекта и памяти). Эти синдромы чаще малозаметны, поэтому держите «руку на пульсе» вашей скелетной мускулатуры и памяти. Сохраняйте мышечную массу, берегите ее каждый день. Лучший помощник – силовые тренировки. Но если замечаете, что теряете сноровку или силу, срочно обратитесь к гериатру. Хотя этот врач еще вам «не по возрасту», возможно, вы начали ускоренно стареть. Здесь важно разобраться с причинами.

6. Относительный риск смерти от ишемической болезни сердца для людей, ведущих малоподвижный образ жизни, по сравнению с активным населением приблизительно в два раза выше. Вы должны это учесть. Но теперь ваша физическая активность, как и оценка степени риска при различных видах деятельности, требует коррекции с поправкой на возраст.

7. Если вы замечаете ухудшение памяти, то это не так страшно, как если бы вы не обращали на это внимание, но это отметили бы ваши близкие. Заметьте: поголовно все люди вашего возраста говорят об ухудшении памяти, но это не мешает им вести полноценную жизнь. Тут очень важны критерии снижения этой функции.

8. Немного снизьте уровень профессиональной нагрузки, если можете себе это позволить.

9. Сдайте анализы на генетические полиморфизмы риска развития возрастзависимых патологий (в первую очередь болезнь Альцгеймера и диабет второго типа) и проведите коррекцию образа жизни согласно полученным рекомендациям. Это последняя временная точка, когда такие исследования еще следует сделать.

10. Не изучайте старение, не слушайте лекций на эту тему, не тратьте время своей жизни, лучше сходите в спортзал или отправьтесь на природу. Специалистов, которых стоит слушать на данную тему, во всем мире очень мало, и разобраться, кому из них доверять, может, как ни странно, только профессионал.

11. Самый главный совет – живите пока вне возраста, попробуйте, вам понравится. Термин «пожилой человек» пластичен, как глина. А сам возраст, пока процессы старения не вышли на максимальную скорость, еще можно замедлить. Термин постепенно относится уже к более пожилому возрасту – 65 лет.


Советы людям 75 лет и старше

1. Ведите здоровый, но комфортный для вас образ жизни. Обратите внимание, что это не всегда одно и тоже.

2. Получайте удовольствие от жизни. Не теряйте радости, так как это один из важнейших геропротекторов.

3. Если работа доставляет вам удовольствие, то трудитесь еще столько, сколько сможете. Но, конечно, стоит снизить уровень профессиональной нагрузки, например оставить 10–20 % от прежней.

4. Не меняйте свои привычки резко, если дожили с ними до этого возраста. Просто постарайтесь прожить с ними еще столько же. Это правило не касается курения (в этом случае возможен или полный отказ, или, если отмена приводит к ухудшению состояния, уменьшение дозы никотина).

5. Питание людей в возрасте должно быть полноценным, максимально разнообразным и сбалансированным, поэтому любые маргинальные диеты уже не подходят.

6. Не занимайтесь самодиагностикой, но научитесь контролировать свое самочувствие.

7. Обратите внимание, что теперь при любых физических упражнениях риск травм должен быть минимален. Особенно опасны падения.

8. Если вы или родственники заметили, что ваш рост начинает уменьшаться, срочно обратитесь к врачу (лучше к эндокринологу или гериатру).

9. В вашей жизни не должно быть одиночества: ненужность людям – это фактор, который играет против вас и значительно ускоряет старение.

10. Если вам предлагают сделать какой-то генетический анализ, хорошо подумайте, предварительно обратитесь к врачу-гериатру.

11. Время жизни – это самое ценное, что есть в нашем мире. И оно принадлежит только вам. Попробуйте поставить задачу стать долгожителем – сказать: «Я могу».

12. Живите в гармонии со своим возрастом. Никакого «третьего» и даже «четвертого» возраста, как и осетрины второй свежести, просто не существует. А советы гериатра всегда повысят качество жизни и принесут больше радости.

13. Обязательно посетите гериатра, возможно, что он определит персонифицированные предпочтительные значения уровня давления или глюкозы в крови, которые могут отличаться от нормы для более молодых людей.

Советы людям старше 90 лет и их родственникам

1. Поздравляю, вы стали долгожителем. Это как звание «мастера спорта» по борьбе и бегу одновременно.

2. Ежедневно общайтесь с родственниками, которые вас любят.

3. Двигайтесь столько, сколько можете. Главное, чтобы после нагрузки не было ухудшения самочувствия.

4. Категорически не меняйте свой образ жизни и привычки, даже если вас очень просят внуки.

5. Ваш врач – теперь только гериатр.

6. Радуйтесь жизни. Мир в душе – ваш лучший геропротектор.



Я хочу обратить ваше внимание, что приведенные советы для каждой возрастной группы, конечно, неполные, не носят обязательного или персонального характера, а указывают только на существенные моменты, на которых я хотел отдельно остановиться.

Общие советы по питанию для пожилых людей

1. Вы достигли возраста, когда не должно быть никаких маргинальных диет.

2. Питание должно быть максимально разнообразным.

3. Россияне едят недостаточное количество овощей, фруктов и рыбы. Учтите это и по возможности потребляйте эти продукты чаще (вместо мучного).

4. Не переедайте, это тоже основное правило, и обратите внимание, что редкие и обильные приемы пищи могут спровоцировать острую коронарную недостаточность (до 5 % инфарктов миокарда связаны с обильным однократным приемом пищи).

5. Не перекусывайте, не заедайте эмоциональные проблемы, не ешьте во время просмотра кино или чтения.

6. Неважно время последнего приема пищи, значение имеет только суммарная калорийность, а рекомендации не есть за 2 часа до сна для вас точно не подходят, если стимулируют посетить кухню ночью.

7. Рацион обязательно должен учитывать имеющиеся заболевания и функциональные проблемы.

8. Лицам старше 75 лет нежелательно ограничивать калорийность питания, так как гипогликемические состояния в силу широкого распространения в данной когорте диабета второго типа более опасно, чем гипергликемия.

9. Внимательно слушайте рекомендации по питанию гериатров, так как именно эти врачи получили необходимые для вас знания.

Риски и профилактика COVID-19

1. Наиболее опасен новый вирус для людей в возрасте с несколькими возрастзависимыми заболеваниями.

2. Риск растет с увеличением возраста. Можно признать, что COVID-19 и его прогноз являются возрастзависимыми.

3. Риски для мужчин в возрасте выше, чем для женщин.

4. Особенность данного вируса является то, что распространяют его люди более молодых возрастных когорт в силу большей социальной активности и легкого патофизиологического ответа, который не нарушает или редко влияет на их работоспособность и активность, а более тяжело болеют люди старших возрастных групп.

5. Так как заболевания, ассоциированные с возрастом (диабет второго типа, метаболический синдром, сердечно-сосудистые проблемы, гипертоническая болезнь) не имеют нижней границы возраста, то ее нет и у COVID-19.

6. Одной из лучших профилактических мер являются аэробная нагрузка достаточной длительности и мощности, как и продолжительные прогулки на свежем воздухе.

7. В целом можно утверждать, что чем более интенсивной аэробной нагрузке вы можете себя подвергать, тем меньше у вас риск тяжело заболеть.

8. Риски COVID-19 можно рассчитать с помощью этапного комплексного обследования, которое принято в спорте высших достижений.

9. Так как способность переносить аэробную нагрузку – тренируемое свойство, то и на риск развития осложнений можно повлиять.

10. При длительной сидячей работе дома (во время карантинных мероприятий), делайте двигательные перерывы.

11. Усильте самоконтроль ваших заболеваний, как минимум артериального давления и глюкозы натощак.

12. Без реальной необходимости не посещайте лечебно-профилактические учреждения и места массового скопления людей.


Эффекты гипоксических тренировок, которые можно использовать в профилактике осложнений COVID-19

1. Улучшают бронхиальную проходимость и вентиляционную функцию легких.

2. Увеличивают объемную скорость регионарного кровотока и микроциркуляции.

3. Улучшают показатели антиагрегационной активности стенки сосудов.

4. Нормализуют уровень NO и увеличивает его в стенках сосудов (функции эндотелия).

5. Увеличивают количество митохондрий;

6. Снижают напряжение механизмов транспорта кислорода.

Уважаемый читатель!

Прошу обратить внимание, что учебников по биогеронтологии на русском языке, по моему мнению, на момент написания данной книги просто не существует. И даже если сам автор того или иного труда претендует на место в списках учебной литературы по основам фундаментальной геронтологии, то к этому нужно относиться заведомо критически. Одновременно во многих монографиях, близких к этой теме, кроются конфликты интересов и неявные искажения, и это не позволяет мне рекомендовать их для введения в проблему.

Поэтому я привожу здесь список книг, который можно рассматривать как учебную литературу по предмету «Геронтология». Важно тут именно то, что в его составлении участвовали патриархи геронтологии СССР и РФ В. Н. Анисимов, В. К. Кольтовер, В. Б. Мамаев, Н. Н. Мушкамбаров и А. М. Оловников.
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OTHOCHTENBHOCTH)», «OT QHIOCOPUH K OPraHU3aLMOHHON HayKe», «YueHHe 00
anaorusax» (O knure M. IletpoBuua «MexaHU3MBI [UIsl PA3HOPOHBIX SBIEHUID),
«OT MOHM3MA PEMIHO3HOro K HayuHoMy», «IIpocTeiilumii 3aKoH opraHusauumy,
«Meprsas xusub (Mud o Bammmpax)», «Hekoropsie Hemopasymenus» (oTBeT
K. KayTckomy 1o noBojty ero peneHsuy Ha HeMelKHil epeBoa Khurk boraanosa
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IIpomyxThI YacroTa ynorpebnenus
OnuBKOBOE Macno Kaxxpplit mpueM nuim
OBomn 2 iy 6ortee OPIMY B KOXKIBLI TpUeM MUIIN
DpyKTH 1-2 mopuuu B KaXK/IbIil IIpyeM I
Xneb n 3maku 1-2 mopiuy B KaXK/IIil IpyeM NI
Bo6ossie 2 i 6oJtee TOPLMI B HEJIe/TI0
Opexn 1-2 nopuuu B ieHb
Pri6a/MopenpoiyKThl |2 iy 6osee MOPIMM B HeJle/Tio
Sitra 2-4 HopIyM B HEJIETI0
Iuna 2 IOPLVN B HEJIETI0
MornouHble IPOAYKTHl |2 HOPLUK B IeHb
Kpacnoe msco Memnee 2 nopuuit B Helemmo
CnapgocTn Menee 2 nopunii B Heflemio
Kpachoe BuHO YMepeHHO, ec/i HeT IPOTUBOIIOKA3AHMIT, HEOOXOUMO
MIPOKOHCY/ILTUPOBATHCA C BPA4OM

IIpumeuarue. 3MOpoBHIit 06pas KM3HM KaK I/TaBHBI actekT sxusun / I. IleTposa,
M. Yyrun. Hayka, 2020. Ne 4 (40). C. 107-116.
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NYYLWHUE KHAUTU O BUBHECE
C IOrOTUNOM BALLEN
KOMIMAHUWN? JIEIKO!

YAMBUTb CBOUX K/IMEHTOB, BU3HEC-NMAapTHEPOB, CAENaTb NaMATHbIV NOAAPOK
COTPYAHMKAM M PaccKasaTb O CBOEMN KOMMaHWUW YnTaTeNaM BU3HeC-MTepaTypbl?
Mpurnawaem cTaTh NapTHEPaMM BbIMYCKA aKTyaslbHbIX W MOMYAAPHbBIX KHT.

O Balueit KOMNaHWKM y3HaeT Hanbonee akTMBHAA ayAUTOPHS.

NAPTHEPCKUE
onuuu:

© CneumanbHbli TUpax yke CylLecTBYIOWMX
KHUF C IOrOTMMOM Balleld KOMNaHUN.

norortun
BALLEW
KOMMAHUM
HA OBJIOXKE
° Paameu.LeHMe norotuna Ha cynep-
0610KKe ANS Masnblx TUPaXeit

(ot 30 wTyK).

© Monaepka BbIXOAA HOBUHKM, KOTOpas
paHee He 6bina OCTYMHa YATaTeNsM
(50 KHUr B nogapok).

MAPTHEPCKMUE
BO3MOXXHOCTU:

© PeknaMHas nonoca o sawew
KOMMaHUN BHYTPU KHUTU.

) @,
L BCTyI'IMTel'IbHOe C/TOBO B KHUre : q‘) \
OT NepBbIX NN KOMNaHUN-NapTHepa.

® O6palleHne NepsbiX ML nofomn
Ha cynepo6oxke. HA KOPELUKE

© OT3biB Ha 060pOTE OBNONKKM
B/IOKEHWE MHPOPMALIMOHHBIX
MaTepuasios o Balleil KOMNaHuM
(3aKNaaKu, NUCTOBKM, MUHU-ByKNeTbl).

NS KMEHTOB (3
HA OB/IOKKE
)
L7
Krs,
Y Bac ecTb BO3MOXXHOCTb 06CYyANTb CBOM MOXKENaHUs C MeHeaKepaMu Ot.g

KopriopaTueHbix npoaax. Kak?

3BoHuUTE:
+7 495 411 68 59, no6.2261

3axoauTe Ha canT:
eksmo.ru/b2b
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[MHamuKa Konm4ecTBa AionroxuTenen-caxa B nepuon
€ 1928 no 2010 .
(No AaHHbLIM CTaTUCTUHECKNX COOPHUKOB)

* BKINOMAA IPyTve KOpeHHbIe Hapanbi Cesepa





