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ТТ
еломеры это район хромосомы,
локализованный на ее конце.
Хромосома имеет две теломеры.

Теломера содержит специальные после�
довательности ДНК, обеспечивающие
точную репликацию хромосом. Для тело�
мерных участков хромосом характерна
значительная гетерогенность в стволо�
вых клетках и тканях даже одного орга�
низма. Более разительными оказываются
межвидовые различия в размерах тело�
мер. У человека теломеры содержат
единственный повтор GGGTTA. Длина
ДНК в теломерах хромосом человека ва�
рьирует и в клетках зародышевой линии
и составляет 10–15.000 п.о, а в лейкоци�
тах периферической крови – 5–12.000
п.о. Для активной пролиферации стволо�
вых клеток теломерные последователь�
ности не должны становиться короче оп�
ределенного порогового размера. Иссле�
дования обнаружили резкое повышение
активности теломераз, характерное для
опухолевых клеток, что служит физио�
логическим маркером их злокачествен�
ного перерождения. Поэтому в качестве
одного из подходов к терапии опухолей
рассматривают подавление активности
теломераз, функционирование которых,
как полагают, необходимо для имморта�
лизации клеток и роста опухолей. Тело�
меры важны для стабильности хромосом,
для ядерной архитектуры и определен�
ных хромосомных перемещений. Теломе�
ры принципиально отличается от концов
разорванных хромосом. Это важно пото�
му, что разрывы хромосом вызывают за�
держку в клеточном цикле и подвергают�
ся репарации, которая может привести к
экзонуклеолитической атаке или лигиро�
ванию c другими хромосомными фраг�
ментами. Последнее приводит к образо�
ванию дицентриков или кольцевых хро�
мосом, к транслокациям или делециям.
Учитывая, что ДНК�полимераза не мо�
жет реплицировать линейную хромосому
полностью, требуется специальный меха�
низм для поддержания концевых участ�
ков хромосом. В большинстве организ�
мов эту функцию выполняет теломераза

– обратная транскриптаза с внутренней
РНК�матрицей. Однако при некоторых
условиях длина теломеры может поддер�
живаться за счет рекомбинации или
транспозиции. Во многих клетках плечи
хромосом определенным образом орга�
низованы внутри ядра и могут быть ори�
ентированы от теломеры к центромере.
Такое расположение может поддержи�
ваться отчасти за счет ассоциации тело�
мер друг с другом и с ядерной оболочкой.
Есть основания предполагать, что возни�
кающие при этом ядерные домены важны
для создания и поддержания структуры
хроматина и транскрипционной активно�
сти. Значительные изменения в положе�
нии хромосом внутри ядра могут проис�
ходить, к примеру, в начале мейоза. Те�
ломеры могут играть незаменимую роль в
этих движениях, критических для мейо�
тической рекомбинации и сегрегации. В
данном обзоре мы рассматриваем роль
теломеры в биологии клетки, в особенно�
сти в архитектуре ядра и в транскрипци�
онном сайленсинге , т.е. в подавлении
транскрипции.

Теломеры выполняют ряд клеточ�
ных функций. Некоторые из них, такие
как элонгация и кэпирование хромосом,
необходимы для поддержания линей�
ных хромосом. Назначение других осо�
бенностей теломер, таких как локализа�
ция и сайленсинг, менее понятно. В то
время как большинство организмов
имеет простые повторы на концах своих
хромосом и использует их для элонга�
ции и кэпинга, некоторые организмы
вроде D. melanogaster умудряются вы�
живать без таких теломерных последо�
вательностей. Очевидно, что существу�
ют иные структуры и механизмы, вы�
полняющие те же функции. Мы только
начинаем понимать особенности пове�
дения теломер. Теломеры сложны
структурно и функционально. Они со�
стоят из набора простых повторов ДНК
на самом конце хромосомы, с более
сложным набором примыкающих по�
второв. Обнаружено значительное чис�
ло белков, связывающихся с ДНК тело�

мерных повторов или с их белковыми
комплексами, формирующимися на
концах хромосом. Теломеры имеют тен�
денцию образовывать ассоциаты друг с
другом. Эти ассоциаты вовлечены в
формирование ядерных доменов, кото�
рые могут быть важны для регуляции
транскрипции, спаривания сестринских
хроматид при митозе и для гомологич�
ного синапсиса при мейозе. Теломер�
ные концы хромосом не влияют на ход
клеточного цикла и не подвергаются ре�
парации ДНК в отличие от разорванных
концов хромосом. Теломеры также
обеспечивают особый механизм введе�
ния дополнительных копий теломерной
ДНК к концам хромосом. Это необхо�
димо для компенсации потери последо�
вательностей ДНК с концов хромосом
вследствие неполной репликации их
ДНК. Компоненты этого процесса и сам
процесс охарактеризованы более де�
тально, тогда как другие функции тело�
мер менее понятны, но являются пред�
метом активных исследований.

Старение – разрушительный биоло�
гический процесс, при котором ограни�
чивается приспособляемость организ�
ма, увеличивается вероятность смерти.
Оно является домокловым мечом, зане�
сенным над каждым человеком, начиная
с 20 летнего возраста. Возраст�зависи�
мые патологии: инфаркт, инсульт, онко�
логические заболевания, патология
опорно�двигательного аппарата, психи�
ческие расстройства пожилого возрас�
та. Считается, что старение – это свой�
ство многоклеточных организмов, дей�
ствующее по гипоталамо�гипофизарно�
надпочечниковому механизму. Было
многократно показано, что в ответ на
различные типы стресса (включая окси�
дативный и радиационный, который то�
же вызывает образование свободных
радикалов) по цепи ГГН в надпочечни�
ках стимулируется выработка гормонов
стресса (кортикостероидов), что в ре�
зультате приводит к ситуации, в герон�
тологии называемой: «Стресс – возраст
– синдром».
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В Институте геронтологии АМН Ук�
раины был проведен эксперимент, при
котором сшили старую и молодую кры�
сы, так чтобы у них была общая крове�
носная система. Оказалось, что старая
крыса совершенно не «помолодела», за�
то молодая крыса «постарела» всего за 2
месяца. Значит, старая крыса выделяла
какие�то вещества в кровь, которые ста�
рили молодую крысу. Белок, обладаю�
щий похожими свойствами, имеющий
размер 8 кД, был выделен в 2005 г. под
руководством профессора В.А.Зуева. из
культуры стареющих делящихся глиаль�
ных клеток, так что вполне можно пред�
полагать, что именно делящиеся клетки
могут выделять «старящие» вещества.
Исходя из вышеизложенного, следует
искать механизмы старения внутри
клетки. Причем, до недавнего времени
существовало около 100 различных тео�
рий старения. Однако, в последнее вре�
мя, благодаря бурному развитию моле�
кулярной биологии умами геронтологов
владеют в основном две теории:

Первая теория, утверждает, что ста�
рение – это процесс вероятностный (на�
копление случайных повреждений). Это
либо повреждения полученные от ради�
ации, шлаков, ядов, свободных радика�
лов, либо повреждения от вирусов�
транспозонов которые перемещаются
по нашему ДНК.

Вторая же теория гласит, что старе�
ние – это запрограммированный (обяза�
тельный) процесс. И действительно, если
рассмотреть рождение ребенка у жен�
щины средних лет, то по логике вещей,
ребенок ее, в случае справедливости тео�
рии случайных повреждений, должен
родиться того же возраста, что и его
мать. Ведь яйцеклетка из которой он воз�
ник существует со дня рождения самой
матери и следовательно, также накопила
в себе все те повреждения, что и осталь�
ной организм. Однако, вопреки всему
ребенок рождается абсолютно молодым
(исключая мутацию в случае синдрома
Хадчинсона�Гилфорда и его аналога для
людей более старшего возраста – синд�
рома Вернера). Не значит ли это, что во
время развития эмбриона происходит
«сброс счетчика возраста», и если
«сброс счетчика возраста» возможен, не
значит ли это, что старения – это про�
грамма. Во время мейоза, теломеры (ко�
торые были причиной остановки деления
и старения) ведут себя совершенно ина�
че, чем при митозе, наращивая при нем и
во время эмбриогенеза свою длину.

Итак, в клетке должен быть «счетчик»,
который заставляет клетку после каждо�
го деления становиться все старее и ста�
рее. Логично было бы предположить, что
таким «счетчиком» должна быть ДНК,
как самая стабильная, исполняющая
роль «хранилища информации», часть
клетки. Ведь старение является одной и
самых древнейших и фундаментальней�
ших функций организма. При этом такой
«счетчик» должен постепенно изменять�
ся или «уменьшаться» со временем, по�
добно песочным часам. Единственно из�
вестной современной науке частью ДНК
обладающей такими свойствами являют�
ся теломеры. Теломеры – это концы
ДНК организма. Чем меньше становятся
с возрастом теломеры, тем сильнее про�
является у организма старение. А ско�
рость укорочения теломер напрямую
влияет на скорость старения в целом.
После каждого деления клетки теломе�
ры уменьшаются на длину от 30 до 60 п.о.
(а в случае патологий и до 100 п.о.). На
теломерах находятся специальные бел�
ки, и когда теломеры сокращаются, эти
белки отрываются от них и перемещают�
ся к жизненно важным генам, которые
«выключают», тем самым вызывая мед�
ленное старение. В то же время, уйдя с
теломер эти белки открывают другие, со�
седнии с теломерами гены, которые до
этого были «закрыты» этими белками,
так что эти гены наоборот начинают ак�
тивно работать и возможно вырабатыва�
ют некие вещества вызывающие старе�
ние. Известно, что при старении умень�
шается биосинтез белка в организме. И
действительно, белки оторвавшиеся с те�
ломер выключают ряд генов, отвечаю�
щих за биосинтез белков. При синдроме
ускоренного старения Вернера, проис�
ходит мутация гена WRN который помо�
гает работе белка topoisomerase 1, кото�
рый в свою очередь помогает гену, отве�
чающему за синтез белков. Что вероятно
вносит свой вклад в процесс старения.
Однако, если в клетках больных синдро�
мом Вернера удлинить теломеры, то бо�
лезнь проходит и клетки снова приобре�
тают признаки молодых. Если при помо�
щи генной инженерии в фибробластах
активировать обратную транскриптазу,
которая называется теломераза, и кото�
рая в свою очередь способна стабилизи�
ровать теломеры, то клетки перестают
стареть, и при этом у них отсутствуют
признаки канцерогенеза. Однако что же
заставляет сокращаться сами теломеры?
Теория Оловникова говорит, что это

происходит из�за недорепликации кон�
цов теломер, поскольку на них сидит по�
лимераза, которая во время деления
строит за собой вторую цепочку ДНК и
следовательно занимает собой некото�
рый участок предыдущей ДНК, который
соответственно не считывается. И этот
участок составляет 16 нуклеотидов, ко�
торый соответственно исчезает в новой
клетке. Однако, часто теломеры почему�
то сокращаются больше чем на 16 нукле�
отидов, что не совсем понятно. Интерес�
но отметить, что теломерам свойственно
крепиться к ядерной оболочке как раз у
ядерных пор. И они даже частично выхо�
дят через эти поры за пределы ядра. При
этом, находясь в непосредсвенной бли�
зости от теломер, такие клетки произво�
дят лизирующие факторы (эндонуклеа�
зы общего действия, то есть ферменты
рестрикции, которые как известно про�
дуцируют постоянно. И эти неспецифи�
ческие эндонуклеазы сокращают тело�
меры раньше, чем внутриклеточные за�
щитные белки успевают нейтрализовать
их. В норме теломеры должны сокра�
щаться на 16 нуклеотидов за одно деле�
ние клетки. Однако, при наличии хрони�
ческих инфекций они сокращаются на
целых 100 нуклеотидов. При инфекциях
теломеры сокращаются не только в деля�
щихся, но и в, как считается, неделящих�
ся клетках, таких, как клетки сердца. А с
точки зрения обычной недорепликатив�
ной теории сокращения теломер это во�
обще необъяснимо. Зато вполне объяс�
нимо с точки зрения негативного влия�
ния микроорганизмов.

Таким образом, исходя из всего вы�
шесказанного можно предположить, что
микробы могут быть непосредственными
индукторами процесса старения, а ста�
рение в свою очередь возникло, как спо�
соб избавления организма от паразитов.
Известную же среди геронтологов фра�
зу: «Старение подводит человека к про�
пасти, куда его сбрасывают болезни»,
можно перефразировать как: «Болезни
подводят человека к старению, которое
и сталкивает его в пропасть», а еще более
известную фразу: «Стресс – возраст –
синдром», в свете вышеизложенного,
можно представить как: «Синдром –
стресс – возраст». Детерминирован�
ность процесса клеточного старения
предполагает наличие молекулярного
механизма, позволяющего клетке «от�
считывать» число пройденных удвоений.
ДНК является единственной макромоле�
кулой, обладающей достаточной ста�
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бильностью, чтобы служить базой тако�
го механизма. Основой функционирова�
ния «молекулярных часов» могут быть
изменения ДНК, сопряженные с процес�
сом ее репликации, такие как метилиро�
вание ДНК, либо потеря части ДНК в ре�
зультате ее неполной репликации. В на�
тоящее время роль «молекулярных ча�
сов» отводится теломерам линейных
хромосом эукариотических клеток.

Функциями теломерного повтора
является защита хромосом от деграда�
ции и предотвращение их слияния друг с
другом. Анализ длины теломерных по�
второв выявил, что соматические клет�
ки теряют от 50 до 200 нуклеотидов при
каждом клеточном делении. Причиной
этого явления является неполная репли�
кация концов хромосом из�за особен�
ностей молекулярного механизма реп�
ликативного синтеза ДНК. Отстающая
цепь репликативной вилки в синтезе
ДНК не может синтезироваться до 5'�
конца в отсутствие рибопраймера, ко�
торый, в свою очередь, не образуется
непосредственно на концевом фрагмен�
те. Потери концевой ДНК делают не�
возможной бесконечную пролифера�
цию. Предполагают, что укорачивание
хромосом до определенного размера
индуцирует процессы клеточного ста�
рения, а длина теломер, по этим пред�
ставлениям, может служить мерой про�
лиферативного потенциала клеток.
Предложено несколько гипотетических
моделей, объясняющих каким образом
клетка «определяет» длину своих тело�
мер и в определенный момент запускает
механизм блока пролиферации. Воз�
можно, определяется общее количество
ТТАGGG повторов благодаря учету
специфически связывающегося с ними
белка. Другая модель исходит из того,
что длинные теломеры молодых клеток
находятся в области гетерохроматина.
Предполагается, что ген, супрессирую�
щий программу клеточного старения,
локализован в субтеломерном районе.
По мере укорачивания теломер область
гетерохроматина включает в себя все
больше субтеломерной ДНК. Включе�
ние в эту область гена�супрессора при�
водит к его инактивации и запуску ме�
ханизма клеточного старения. В проти�
воположность соматическим смертным
клеткам, то есть клеткам, обладающим
пределом размножения in vitro, боль�
шинство иммортальных клеток, облада�
ющих способностью к бесконечной про�
лиферации, содержит теломеразу.

Обнаружено, что в соматических
клетках, делящихся в организме, длина
теломер со временем уменьшается. Уко�
рочение теломер наблюдается также по
мере старения фибробластов в культуре.
Более того, оказалось, что длина тело�
мер лучше предсказывает способность
клетки к делению, чем возраст донора
клеток. Предположительно, теломеры
укорачиваются в результате того, что
механизм, ответственный за удвоение
ДНК в процессе клеточного деления, де�
лает характерную ошибку – в каждой
новой копии ДНК элиминируется ма�
ленький участок каждой теломеры. Из
этого следует, что теломеры могут быть
теми часами, которые определяют в
клетках потерю способности к пролифе�
рации. Интересно, что, по данным Харли
и Грейдера, длина теломер сохраняется
или даже немного увеличивается в спер�
матозоидах и в трансформированных
(«бессмертных») клетках. Такое посто�
янство помогает объяснить, каким обра�
зом половые и злокачественные клетки
не утрачивают способности к делению.
Можно, таким образом, выдвинуть пред�
положение, что организм в целом угаса�
ет, когда его отдельные органы неизбеж�
но утрачивают способность замещать
поврежденные клетки. Однако, как от�
мечают скептики, люди ведь не умирают
от того, что их фибробласты перестают
удваиваться. Обычно у клеток остается
неиспользованный запас потенциальных
делений, когда их «владелец» погибает.
В числе критических аргументов также
заявляется, что изучение ослабления
способности к пролиферации никак не
проясняет процессы, приводящие к гибе�
ли неделящихся клеток, а именно нейро�
нов и клеток сердечной мышцы, которые
годами превосходно функционируют.
Мало изучать процесс клеточной проли�
ферации, его возможности и пределы –
надо еще показать, как получаемые ре�
зультаты соотносятся со старением че�
ловека. Генетические изменения, наблю�
даемые в фибробластах, отражают, быть
может, лишь один аспект процесса ста�
рения, но зато весьма важный. Возмож�
но, возникают локальные области, в ко�
торых клетки функционируют непра�
вильно и не могут быть заменены. Слой
эндотелия кровеносных сосудов толщи�
ной в одну клетку. Если клетки эндоте�
лия на небольшом участке кровеносного
сосуда теряют способность к пролифе�
рации и утрачиваются или же не функ�
ционируют, это может привести к атеро�

склерозу. Кроме того, уменьшение спо�
собности к пролиферации составляет се�
рьезную проблему в иммунной системе.
Соматические клетки совершают огра�
ниченное число делений в культуре и
приходят в состояние необратимой оста�
новки в фазах клеточного цикла G1 и
G2/M, которое и называется старением
(senescence). Было высказано предполо�
жение, что укорочение теломер, связан�
ное с проблемой концевой репликации,
служит митотическими часами, работа
которых в конце концов приводит к ста�
рению. Предложено несколько моделей
для объяснения того, как укорочение те�
ломер ведет к старению клетки. Мы ра�
нее предположили, что укорочение тело�
мер может в конце концов привести к
формированию дицентрических хромо�
сом, последующий разрыв которых ак�
тивирует реакцию на повреждение ДНК,
опосредованную белком р53. Поэтому
мы предположили, что сигнал укороче�
ния теломер воспринимается клеткой
как повреждение ДНК. Получены экспе�
риментальные доказательства посттран�
сляционной активации белка р53 в фиб�
робластах человека, в которых происхо�
дят укорочение теломер и последующее
старение в культуре. В этой статье мы
также показываем, что повышение ак�
тивности белка р53 совпадает с форми�
рованием дицентрических хромосом и
старением. Ранее мы также показали,
что повышение уровня p21WAF1 /SDll/
CIP1, т.е. иерархически одной из бли�
жайших мишеней белка р53, зависит как
от белка р53, так и от р300. Мы также по�
казали, что фибробласты, взятые у боль�
ных с атаксией�телангиэктазией, уско�
ренно теряют теломерную ДНК, активи�
руют белок р53 и подвергаются прежде�
временному старению в культуре. Эти
данные свидетельствуют о том, что ATM
и р53 участвуют в мониторинге и регуля�
ции теломерной ДНК. После достиже�
ния критической длины теломерной
ДНК ATM и р53 воспринимают и переда�
ют этот сигнал в клеточный цикл, что ве�
дет к старению.

Специфическая теломерная последо�
вательность привлекает особый ком�
плекс белков, которые формируют и ста�
билизируют петлевую структуру хрома�
тина в данной области, при этом высту�
пающий на 100–150 нуклеотидов 3' конец
ДНК вытесняет комплементарную цепь и
закрепляется в петле (рис. 1) [1, 2].

Данная конформация теломер поз�
воляет клетке не только защитить кон�
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цевые участки ДНК от нуклеаз, которые
не смогут добраться до свободного кон�
ца ДНК, но и отличать их от двойных
разрывов цепи ДНК, поэтому в норме
теломеры никогда не соединяются друг
с другом [3, 4].

Однако, как выяснилось после рас�
шифровки молекулярного механизма
репликации ДНК, существует так назы�
ваемая «проблема концевой недорепли�
кации». В связи с особенностью работы
ДНК�полимераз синтез одной из цепей
осуществляется с помощью РНК�затра�
вок (праймеров), которые позже удаля�
ются и заменяются на ДНК. При этом на
5' конце хромосомы место РНК�затрав�
ки после её удаления останется пустым,
и хромосома укоротится на длину этого
праймера (рис. 2).

Получается, что при каждом клеточ�
ном делении теломеры укорачиваются, и
этот процесс можно расценивать как ча�
совой молекулярный механизм. Еще в
1961 г. Л. Хейфлик и его коллеги показа�
ли, что число делений, которые способна
пройти клетка человека в культуре, огра�
ничено и зависит от числа уже пройден�
ных делений. Для фибробластов это чис�
ло составило 50±10 делений. Каков же
механизм, обуславливающий данное яв�

ления стало ясно гораздо позже. Укоро�
чение теломер до некоторой критичес�
кой длины вызывает так называемое реп�
ликативное старение, при котором оста�
навливается пролиферация клеток. Это
происходит потому, что слишком корот�
кая теломера не способна образовать
петлевую структуру, и клетка восприни�
мает такую изменённую конформацию
как двойной разрыв. При любом по�
вреждении такого уровня вызывается
определённый клеточный ответ, обус�
ловленный работой белков p53 и Rb.
Этот контрольный пункт в системе кле�
точного цикла останавливает клеточное
деление при наличии повреждений ДНК
[5]. Такие процессы являются нормой
для соматических клеток, где не работа�
ют механизмы удлинения теломер.

Факт того, что каждое новое поко�
ление начинает свой путь старения с ну�
левой отметки, говорит о необходимос�
ти существования механизмов удлине�
ния теломер [6]. В клетках половой ли�
нии и эмбриональных клетках экспрес�
сируется особый фермент – теломераза.
Он состоит из ферментативной белко�
вой части и РНК�матрицы, комплемен�
тарной теломерной последовательнос�
ти. Теломера достраивается по РНК ма�

трице и, таким образом, удлиняется
(рис. 3) [1, 2].

В процессе клеточной дифференци�
ровки активность экспрессии теломера�
зы снижается. Стволовые клетки явля�
ются наименее дифференцированными
клетками взрослого организма, поэто�
му они ещё проявляют теломеразную
активность на низком уровне [7, 8].
Дифференцированные соматические
клетки в норме не проявляют активнос�
ти теломеразы. В некоторых случаях
стволовые клетки могут ускользать из
состояния репликативного старения и
переходить в следующее состояние –
кризис. В состоянии кризиса белки ре�
парации, привлеченные к коротким те�
ломерам, воспринимаемым клеткой как
двойной разрыв ДНК, могут не дать сиг�
нала к остановке клеточного деления.
При этом образуются межхромосомные
сшивки, которые приводят к хромосом�
ным аберрациям в следующем клеточ�
ном цикле. Данный процесс характери�
зуется множественными мутациями и
массовой гибелью клеток. Однако если
среди всех этих геномных перестроек
создадутся условия для активации гена
теломеразы, то хромосомы перестанут
сшиваться, так как будут восстановлены
теломеры, изменения генома стабили�
зируются, а такие выжившие клетки бу�
дут называться раковыми [8].

Описанные процессы, связанные с
изменениями в структуре теломер по
мере пройденных клеточных делений,
отражают лишь отдельную грань меха�
низмов старения. В процессах старения
затрагиваются все уровни клеточной
организации. Изменяется морфология
клетки, увеличивается клеточный объ�
ем, происходят изменения в цитоскеле�
те, меняются адгезивные структуры,
увеличивается общая гранулярность
клетки и содержание лизосом, происхо�
дят морфологические и функциональ�
ные изменения митохондрий, меняется

Рисунок 1. Пространственная структура концевых участков хромосом – теломер. Схематич�

но изображена образованная петля и теломерные белки.

Рисунок 2. Схема механизма концевой недорепликации. Последовательно показаны этапы

репликации, которые приводят к укорочению теломер.

Рисунок 3. Структура и механизм действия

теломеразы.
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профиль экспрессии большого количе�
ства генов [9]. Несмотря на это, длина
теломер является наиболее адекватным
маркером клеточного старения и биоло�
гического возраста организма.

Теломеры, как и любые другие кле�
точные структуры, не являются отдель�
ным образованием. Они связаны и воз�
можно косвенно обуславливают многие
клеточные процессы. Теломеры отно�
сятся к гетерохроматиновой области ге�
нома. При изменении в их структуре
происходят различные эпигенетические
перестройки, а, следовательно, меняет�
ся и экспрессия генов, причем не только
в прилежащих областях, но и во всем ге�
номе [10]. Известно, так же, что теломе�
ры структурно связаны с ядерной лами�
ной, подстилающей изнутри ядерную
мембрану. Ядерная ламина в свою оче�
редь связана с остальными цитоскелет�
ными белками. Поэтому изменения в
структуре теломер могут оказывать
влияние на состояние цитоскелета, а
следовательно, и общей морфологии
клетки [11].

В целом, анализ динамики изменения
длины теломер является информатив�
ным показателем, как на клеточном, так
и на организменном уровнях исследова�
ния. Кроме данных о пролиферативном
потенциале, исследование структуры те�
ломер на различных клеточных культу�
рах и тканях позволяет косвенно оцени�
вать уровень клеточной онкогенности.
Оба эти показателя имеют большое зна�
чение при культивировании клеток для
клинического применения.

Как уже было сказано, в некоторых
работах показана корреляция между
длиной теломер и старением, как кле�
точной культуры, так и целого организ�
ма [12, 13]. Точная оценка биологичес�
кого возраста человека, представляю�
щая интерес, как для антропологичес�
ких, так и для криминалистических ис�
следований, несет в себе большие мето�
дические сложности [14]. Не только аб�
солютное значение, но и распределение
длин теломер в клеточных популяциях
периферической крови может стать ин�
формативным маркером для этих целей.
На данный момент известен целый ряд
заболеваний, при которых происходит
ускоренное укорочение теломер в клет�
ках различных тканей [15]. 

Длина теломер считается наиболее
обобщенным маркером злокачествен�
ных образований [16]. Анализ динамики
изменения длины теломер может приме�

няться как дополнительный метод для
диагностики, так и для оценки тяжести
течения подобных заболеваний. Суще�
ствует большое количество методов, ис�
пользуемых для измерения длины тело�
мерных областей. Однако измерение те�
ломер на проточном цитометре является
наиболее удобной и воспроизводимой
методикой в условиях большого потока
исследуемых образцов. Для этого мето�
да используют специальные зонды –
пептидо�нуклеиновые кислоты, компле�
ментарные к повторяющейся теломер�
ной последовательности, связанные с
флуоресцентным красителем. Уровень
флуоресценции клетки соответствует
количеству связавшихся с теломерами
зондов и, следовательно, средней длине
теломер по клетке. В данной методике
при каждом измерении используется
внешний клеточный контроль, то есть
клетки с известной длиной теломер, от�
носительно флуоресценции которых
производится расчет абсолютной длины
теломер в образце [17–23]. Несмотря на
то, что за исследования в данной облас�
ти была выдана Нобелевская премия
2009 г., и, что методики с различными
манипуляциями над теломерами и ак�
тивностью теломеразы близки к практи�
ческому применению в медицине, с фун�
даментальной точки зрения здесь оста�
ётся еще много интересных и нерешен�
ных вопросов, достойных внимания со�
временных исследователей.
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