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Аннотация. Укорочение теломер играет важную роль в различных клеточных процессах, связанных со старе-
нием. Оно ограничивает продолжительность клеточной пролиферации и активирует механизмы, связанные с 
повреждением ДНК, что, в свою очередь, приводит к репликативному старению. Укорочение теломер отража-
ет биологический, а не хронологический возраст. Механизм восстановления длины теломер осуществляется с 
помощью фермента теломеразы. Однако в этом процессе необходимо соблюдать баланс, поскольку избыточная 
активность теломеразы и чрезмерно длинные хромосомы могут привести к развитию онкологических заболе-
ваний. Предполагается, что различия в потенциальной продолжительности жизни могут быть связаны с вариа-
циями в длине теломер у особей одного возраста. Тем не менее последние исследования показывают, что длина 
теломер может служить лишь приблизительной оценкой скорости старения и, вероятно, не является клинически 
значимым маркером риска возрастных заболеваний и смертности. Вариации в длине теломер часто обусловлены 
не только возрастом, но и генетическими изменениями, факторами окружающей среды, а также метаболически 
затратными процессами, такими как размножение и даже масса тела. Эти факторы могут способствовать ускорен-
ной потере теломер у некоторых видов. Существует мнение, что для изучения роли длины теломер в контексте 
старения и долголетия классические модели, например мышь (Mus musculus) и крыса (Rattus norvegicus domestica), 
не оптимальны, поскольку продолжительность жизни этих животных и длина их теломер не сопоставимы с че-
ловеческими. Целесообразно использовать виды с более длительным жизненным циклом. В данном обзоре рас-
сматривается степень корреляции между длиной теломер и долголетием в различных неклассических моделях 
долгоживущих животных, а также их пригодность для изучения молекулярных механизмов, приводящих к исто-
щению теломер в контексте старения. Важно помнить, что вопрос о причинно-следственной связи длины теломер 
с продолжительностью жизни по-прежнему требует дальнейшего исследования. 
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Abstract. The progressive shortening of telomeres is significantly implicated in various cellular processes related to  aging, 
including the limitation of cellular proliferative lifespan through the activation of DNA damage response pathways, ul-
timately leading to replicative senescence. Telomere shortening is considered an indicator of biological age rather than 
chronological age. The restoration of telomere length is mediated by the enzyme telomerase; however, it is crucial to 
maintain a balance in this process, as excessive telomerase activity and overly elongated chromosomes may increase 
the susceptibility of individuals to cancer. It has been proposed that variations in telomere length among individuals of 
the same chronological age may be associated with differences in potential lifespan. However, recent studies suggest 
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that telomere length may serve only as a rough estimate of the aging process and is likely not a clinically relevant bio-
marker for age-related diseases or mortality risk. Furthermore, variations in telomere length are not solely determined by 
chronological age; rather, they are modulated by a multitude of factors, including genetic predispositions, environmen-
tal conditions, and heightened metabolic activities such as reproduction and body weight, which may lead to increased 
telomere attrition in certain species. It has been argued that traditional animal models, such as the mouse (Mus musculus) 
and the rat (Rattus norvegicus domestica), are suboptimal for investigating the relationship between telomere length 
and aging, as their lifespans and telomere lengths do not adequately reflect those of humans. Consequently, it is recom-
mended to use long-lived species as they would provide a more appropriate framework for such research initiatives. This 
review aims to examine the correlation between telomere length and longevity in various non-traditional long-lived 
animal models, evaluating their suitability for investigating the molecular mechanisms underlying telomere attrition in 
the context of aging. Nevertheless, the question of whether telomere length is a causative factor or a consequence of 
longevity remains an area that necessitates further investigation.
Key words: telomere length; telomerase; aging; longevity; unconventional animal models
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Введение
Биологическое старение представляет собой постепенную 
утрату функций организма после достижения зрелости, 
что в конечном итоге приводит к его смерти. Существуют 
различные доказательства, подтверждающие, что длина 
теломер может служить полезным биомаркером старения 
и долголетия. Теломеры – это нуклеопротеиновые струк-
туры, которые защищают концы линейных хромосом от 
деградации ДНК и участвуют в процессах репарации, 
играя важную роль в стабильности хромосом. С каждым 
делением клетки теломеры укорачиваются из-за так на-
зываемой проблемы репликации концов, особенно под 
воздействием окислительного стресса, который возникает 
при дисбалансе между образованием активных форм 
кислорода и способностью организма к антиоксидантной 
защите (Allsopp et al., 1995; Armstrong, Boonekamp, 2023). 

Предполагается, что длина теломер имеет большое 
зна чение в распределении ресурсов между ростом и 
репродукцией, а также в поддержании соматического 
состояния клеток (Young, 2018). Данное предположение 
было сделано исходя из теории старения, предложенной 
Т. Кирк вудом (Kirkwood, 1977; Kirkwood, Rose, 1991). 
Он выдвинул гипотезу о том, что смертность от старости 
может быть следствием энергосберегающей стратегии, 
направленной на снижение регуляции ошибок в сомати-
ческих клетках. Таким образом, метаболические затраты 
на раннее воспроизводство могут в будущем привести к 
дефициту энергоресурсов, необходимых для поддержания 
стабильного соматического состояния клеток, что, в свою 
очередь, может ускорить процесс старения и привести к 
более быстрой смерти. Как известно, у некоторых видов 
была отмечена негативная корреляция между длиной те-
ломер и активным воспроизводством.

Принцип возрастного укорочения теломер – это слож-
ный процесс. Биологические механизмы, лежащие в его 
основе, до сих пор не полностью изучены. В частности, 
остается неясным, является ли теломерное старение ана-
логом митотических часов или же это, скорее, биомаркер 
стресса (Koliada et al., 2015; Lin, Epel, 2022). Истощение 
теломер может быть компенсировано теломеразой – спе-
циализированным ферментом, основная функция которого 
заключается в удлинении теломер. Теломераза представ-
ляет собой рибонуклеопротеиновую ДНК-полимеразу, со-

стоящую из двух субъединиц: теломеразной РНК (TER) и 
обратной транскриптазы теломеразы (TERT). Этот фер-
мент добавляет повторы TTAGGG de novo на концы хро-
мосом, тем самым компенсируя их истощение (рис. 1). 
Теломераза связывается с концом теломеры, начиная с 
того, что TER взаимодействует с одноцепочечной ДНК 
на конце хромосомы. TERT использует встроенную РНК 
в качестве шаблона для синтеза новых повторов ДНК. 
Обычно это происходит с помощью обратной транс-
криптазы, которая создает новый участок ДНК, добавляя 
нуклеотиды к одноцепочечной ДНК теломеры. Синтези-  
руемый фрагмент ДНК дополняет существующий участок, 
поскольку комплементарные нуклеотиды связываются с 
шаблоном, что приводит к удлинению теломеры. После 
синтеза нескольких повторов теломераза перемещается 
(или «скользит») вдоль теломеры, позволяя ферменту по-
вторно добавлять новые нуклеотиды к концу хромосомы. 
Этот процесс повторяется несколько раз и в результате 
значительно удлиняет теломеру. После синтеза нового 
участка ДНК одноцепочечная ДНК теломеры может об-
разовывать двойную спираль, соединяясь с комплемен-
тарными цепями. Дополнительные ферменты, такие как 
лигаза и ДНК-полимеразы, тоже участвуют в этом про-
цессе, обеспечивая правильное соединение и завершение 
структуры теломеры (Nguyen, 2021).

Существуют два основных комплекса защиты тело-
мер: CST (Centriole- and Spindle-associated Telomerase) и 
шелтерин. Эти комплексы могут функционировать па-
раллельно у большинства млекопитающих, включая че-
ловека. Комплекс шелтерина состоит из шести ключевых 
компонентов: TRF1 и TRF2 (Telomeric Repeat Binding 
Factor 1, 2), TIN2 (белок, взаимодействующий с TRF1), 
TPP1 (Telomeric Protein 1), POT1 (Protection of Telomeres 1) 
и RAP1 (Repressor-Activator Protein 1). Комплекс CST 
включает три компонента: Ctc1 (Cell Cycle Protein 1), Stn1 
(Suppressor of Telomere Lengthening 1), Ten1 (Telo mere 
Length Maintenance 1). Оба комплекса играют важную 
роль в защите и поддержании структуры теломер, а также 
участвуют в регуляции их длины (Jenner et al., 2022; Zaug 
et al., 2022). Активность теломеразы высока на ранних 
стадиях внутриутробного развития человека, однако она 
значительно ограничена в большинстве нормальных кле-
ток взрослого организма. Когда теломеры достигают кри-
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тически короткой длины, они вызывают стойкую реакцию 
на повреждение ДНК, что, в свою очередь, приводит к 
различным клеточным процессам, таким как клеточное 
старение и/или апоптоз. Кроме того, это ухудшает способ-
ность стволовых клеток к регенерации тканей. Ускоренное 
сокращение теломер – характерная черта возрастных за-
болеваний, влияющая на общее состояние здоровья и 
про должительность жизни (Rossiello et al., 2022). 

Исследования показали, что длина теломер может пред-
сказывать продолжительность жизни у людей. Например, 
у долгожителей наблюдаются более длинные теломеры, 
и установлено, что их потомство наследует этот признак 
(Atzmon et al., 2010). Кроме того, у здоровых долгожите-
лей  теломеры значительно длиннее, чем у тех, кто стра-
да ет от различных заболеваний (Terry et al., 2008). Тем не 
менее не все исследования подтверждают этот факт, что 
вызывает сомнения в возможности использования длины 
теломер в качестве надежного маркера долголетия (Arai  
et al., 2015).

В большинстве случаев для изучения молекулярных 
 механизмов старения и долголетия использовались клас-
сические модели животных, такие как мышь (Mus mus­
cu lus) и крыса (Rattus norvegicus domestica) (Sahm et al., 
2018). Исследования с использованием генетически мо-
дифицированных мышей с гипердлинными теломерами 
показали, что у этих животных наблюдается меньше по-
вреждений ДНК в процессе старения. Также таким мы-
шам характерно худое телосложение, низкий уровень 
холестерина, повышенная чувствительность к глюкозе и 
инсулину. Они реже страдают от рака и имеют более про-
должительную жизнь (Muñoz-Lorente et al., 2019). Важно 
помнить, что эти знания не всегда можно экстраполиро-

вать на человека, поскольку наблюдаются значительные 
различия между динамикой теломер у мышей и челове- 
 ка. Например, продолжительность жизни мышей в 30 раз 
короче, чем у людей, в то время как теломеры у них в 
5–10 раз длиннее и укорачиваются примерно в 100 раз 
быстрее. Кроме того, в субтеломерных областях имеются 
значительные различия в организации повторяющихся 
элементов и в комплексе шелтерина (Vera et al., 2012; 
Smoom et al., 2023). Полное отсутствие теломеразы слабо 
проявляется в фенотипе на протяжении нескольких поко-
лений у мышей, тогда как гетерозиготности по мутациям 
теломеразы у людей достаточно, чтобы вызвать дефекты 
регенерации органов и способствовать развитию рака 
(Calado, Dumitriu, 2013). К тому же большинство исследо-
ваний проводится на определенных инбредных штаммах 
грызунов, таких как мыши C57BL/6 и BALB/c (Bernar des 
de Jesus et al., 2012). Однако продолжительность жизни 
в естественных популяциях значительно превышает ту, 
которая достигается у инбредных штаммов благодаря 
антивозрастным вмешательствам в лабораторных усло-
виях (Miller et al., 2002). Все это привело к мнению о 
целесообразности применения альтернативных моделей, 
отличающихся экстремальной продолжительностью жиз-
ни, для изучения механизмов укорочения теломер и их 
использования в качестве надежного биомаркера в про-
цессах старения и долголетия.

В данном обзоре рассматриваются неклассические 
долгоживущие модели животных, обладающие различ-
ными преимуществами, способными подтвердить или 
опровергнуть роль теломер как биомаркера, определяю-
щего возраст и предсказывающего продолжительность 
жизни (см. таблицу).

Молодая 
клетка

Активная  
теломераза

Менее активная  
теломераза

GGGTTG
CCCAAC

GGGTTG
CCCAAC

GGGTTG
CCCAAC

GGGTTG
CCCAAC

Старая 
клетка

Рис. 1. Изменение длины теломер в зависимости от возраста и активности теломеразы.
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Исследование взаимосвязи между длиной теломер, активностью теломеразы и возрастом  
на различных неклассических моделях животных

Модель животного Продолжитель-
ность жизни

Признак, с которым  
ассоциирована  
длина теломер

Активность  
теломеразы

Исследуемые 
ткани

Тип анализа

Южный гигантский  
буревестник 
Macronectes giganteus

12–40 лет Длина теломер ассоции-
рована с ожидаемой про-
должительностью жизни

Нет данных Кровь Саузерн-блот

Птицы отряда 
Psittaciformes

33–65 лет  
(долгоживущие)

Длина теломер корре-
лирует с продолжитель-
ностью жизни

Нет данных Кровь ПЦР в реальном 
времени

10–17 лет  
(короткоживущие)

53 вида птиц Нет данных Длина теломер корре-
лирует с продолжитель-
ностью жизни, меньшими 
кладками и медленным 
эмбриональным ростом

Нет данных Нет данных Метаанализ

19 видов птиц 7–50 лет Длина теломер корре-
лирует с продолжитель-
ностью жизни

Нет данных Кровь TRF

Зебровая амадина 
Taeniopygia guttata

5 лет  
(короткоживущие)

Нет данных У короткоживущих 
видов активность 
теломеразы снижается 
с возрастом.  
У долгоживущих  
активность теломеразы 
остается постоянной

Ткани  
умерщвленных 
птиц

TRAPeze® XL 

Древесная ласточка 
Tachycineta bicolor

11 лет  
(короткоживущие)

Речная крачка 
Sterna hirundo

27 лет  
(долгоживущие)

Северная качурка 
Oceanodroma leucorhoa

36 лет  
(долгоживущие)

Большой подковонос 
Rhinolophus 
ferrumequinum

30 лет Длина теломер корре-
лирует с продолжитель-
ностью жизни

Нет данных Биопсия крыла ПЦР в  реальном 
времени 
(Cawthon)

Обыкновенный  
длиннокрыл 
Miniopterus schreibersii

22 года

Ночницы,  
род Myotis

37–40 лет Нет корреляции длины 
теломер с возрастом, есть 
корреляция с факторами 
окружающей среды

Увеличение экспрессии 
20 генов, связанных  
с поддержанием тело-
мер и репарацией ДНК

Биопсия крыла, 
буккальные 
мазки

TRF, ПЦР  
в реальном  
времени 
(Cawthon) 

Малая бурая ночница 
Myotis lucifugus

34 года 
(Puechmaille et al., 
2011)

Нет корреляции длины 
теломер с возрастом, есть 
корреляция с грибковым 
заболеванием

Нет данных Биопсия крыла, 
буккальные 
мазки

ПЦР в  реальном 
времени 
(Cawthon) 

Родригесская  
летучая лисица 
Pteropus rodricensis

28 лет Нет корреляции длины 
теломер с возрастом

Нет данных Биопсия крыла, 
буккальные 
мазки

ПЦР в  реальном 
времени 
(Cawthon)

Большой бурый кожан 
Eptesicus fuscus

19 лет 1

Бразильский  
складчатогуб 
Tadarida brasiliensis

8 лет 2

Океанический куахог 
Arctica islandica

10–226 лет  
(максимум 
507 лет)

Постоянная длина  
теломер

Постоянная активность 
теломеразы

Ткани стопы  
и мышцы

ДНК секвениро-
вание

Жаберная 
ткань

Саузерн-блот, 
ПЦР в реальном 
времени

Стилофора 
Stylophora pistillata

3–6 месяцев 
(Bythell et al., 2018)

Нет корреляции длины 
теломер с возрастом, есть 
корреляция с темнотой

Снижение экспрессии 
белка Pot2

Кончики веток TRF,  
саузерн-блот
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Окончание таблицы

Модель животного Продолжитель-
ность жизни

Признак, с которым  
ассоциирована  
длина теломер

Активность  
теломеразы

Исследуемые 
ткани

Тип анализа

Вид акропоридных 
кораллов 
Acropora digitifera

Три стадии раз-
вития: спермато-
зоиды, личинки 
планулы и полипы 
взрослых колоний

Длина теломер  
кор ре лирует с возрастом  
и скоростью пролифера-
ции клеток

Нет данных Сперма,  
личинка  
планулы  
и полипы 
взрослых 
колоний

TRF

Поциллопора 
Pocillopora spp.  
(короткоживущие)

Нет данных Длина теломер коротко-
живущих колоний больше 
зависит от сезонных 
колебаний температуры 
по сравнению с долго-
живущими колониями

Нет данных Верхние  
и нижние 
сегменты 
коралловых 
ветвей

TRF

Поритес Porites spp. 
(долгоживущие)

421–438 лет  
(Smith et al., 2021)

Красный морской еж 
Mesocentrotus 
franciscanus

Более 100 лет Постоянная длина  
теломер

Постоянная активность 
теломеразы. Высокая 
экспрессия генов, отве-
чающих за поддержание 
стабильности ДНК

Аристотелев 
фонарь,  
пищевод, 
пучок лучевого 
нерва

РНК секвени-
рование

Морской еж 
Stomopneustes variolaris

3–4 года Постоянная длина  
теломер

Постоянная активность 
теломеразы

Икра ДНК секвени-
рование

Американский омар 
Homarus americanus

До 100 лет Нет данных Постоянная высокая 
активность теломеразы

Ткани TRAP-ПЦР,  
ДНК секвени-
рование

Голый землекоп 
Heterocephalus glaber

37 лет Длина теломер  
коррелирует  
с продолжительностью 
жизни

Низкая активность 
теломеразы

Лимфоциты 
костного мозга

qFISH

Сердце, печень, 
селезенка, 
почка, кожа, 
легкое, яичко

TRAP-ПЦР

Кожа, почки, 
легкие,  
роговица

TRF

Азиатский слон 
Elephas maximus

60–70 лет Нет корреляции длины 
теломер с возрастом,  
но есть корреляция  
с массой тела

Нет данных Фибробласты 
из кожи, почек, 
легких или 
роговицы

TRF

Южная  
фонарная акула 
Etmopterus granulosus

48–57 лет 3 Нет корреляции длины 
теломер с возрастом,  
но есть корреляция  
с массой тела

Нет данных Мышечная 
ткань

ПЦР в реальном 
времени

Гренландская акула 
Somniosus 
microcephalus

400 лет Нет данных Нет данных Мышечная 
ткань, печень

РНК секвени-
рование

28 горбатых китов 
Megaptera novaeangliae

95 лет 4 Длина теломер корре-
лирует с продолжитель-
ностью жизни

Нет данных Кожа ПЦР в реальном 
времени

Усатые киты Mysticeti 75–100 лет 5 Нет корреляции длины 
теломер с возрастом,  
но есть корреляция  
с массой тела

Нет данных Кожа ПЦР в реальном 
времениЗубатые киты 

Odontoceti
58–62 года 6

Примечание. TRF – анализ концевых рестрикционных фрагментов; ПЦР – полимеразная цепная реакция; qFISH – количественная флуоресцентная 
гибридизация in situ; TRAPeze® XL – флуоресцентный анализ теломеразной активности.
Источник, содержащий данные о возрасте животных: 
1 https://animaldiversity.org/accounts/Eptesicus_fuscus/#:~:text=Lifespan%2FLongevity,die%20in%20their%20first%20winter
2 https://animaldiversity.org/accounts/Tadarida_brasiliensis/
3 https://fish.gov.au/docs/SharkReport/2023_FRDC_Etmopterus_granulosus%20_final.pdf
4 https://animaldiversity.org/accounts/Megaptera_novaeangliae/
5 https://marilimitado.com/blog/fin-whale/
6 https://dlnr.hawaii.gov/dar/whales-and-dolphins/

https://animaldiversity.org/accounts/Eptesicus_fuscus/#:~:text=Lifespan%2FLongevity,die in their first winter
https://animaldiversity.org/accounts/Tadarida_brasiliensis/
https://fish.gov.au/docs/SharkReport/2023_FRDC_Etmopterus_granulosus _final.pdf
https://animaldiversity.org/accounts/Megaptera_novaeangliae/
https://marilimitado.com/blog/fin-whale/
https://dlnr.hawaii.gov/dar/whales-and-dolphins/
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Птицы
Птицы представляют собой уникальную модель для изу-
чения ключевых клеточных механизмов, которые способ-
ствуют долгой продолжительности жизни. Несмотря на 
высокие энергетические затраты в течение жизни, боль-  
шинство птиц можно охарактеризовать как долгоживущих 
гомеотермов с умеренно медленным старением. Птицы 
живут дольше млекопитающих того же размера, и основ-
ные процессы старения у птиц, включая клеточные реак-
ции на окислительный стресс и динамику теломер, часто 
аналогичны процессам, наблюдаемым у млекопитающих 
(Harper, Holmes, 2021).

В исследовании (Foote et al., 2011) была проанализи-
рована длина теломер как показатель взаимосвязи жиз-
ненного цикла и приспособленности на примере южного 
гигантского буревестника (Macronectes giganteus). В груп-
пе взрослых особей, возраст которых варьировал от 12 до 
40 лет, длина теломер оказалась не связана с возрастом. 
Однако особи, которые умерли в течение 8-летнего перио-
да после измерения длины теломер, имели значительно 
более короткие теломеры по сравнению с теми представи-
телями, кто пережил этот период, независимо от возраста 
или пола. Эти результаты говорят о том, что относительно 
короткая длина теломер может служить маркером для 
прогнозирования ожидаемой продолжительности жизни, 
а также потенциальным показателем состояния здоровья 
у взрослых особей (Foote et al., 2011). В другом исследо-
вании у долго- и короткоживущих птиц отряда Psittaci-
formes на протяжении четырех лет анализировали длину 
теломер в эритроцитах и маркеры окислительного стресса 
в плазме. Долгоживущие птицы (33–65 лет) отличались 
более длинными теломерами по сравнению с короткожи-
вущими (10–17 лет), но у них наблюдалась более высокая 
скорость укорочения теломер. Важно отметить, что в 
ходе работы была выявлена значимая корреляция между 
скоростью укорочения теломер и уровнем накопленного 
окислительного стресса у короткоживущих птиц, что спо-
собствовало лучшему пониманию причин и динамики 
изменений длины теломер (Domínguez-de-Barros et al., 
2023, 2024).

Считается, что виды с более низкими метаболическими 
затратами на размножение в молодом возрасте способны 
развивать более эффективные механизмы поддержания и 
восстановления соматических клеток. В свою очередь, это 
может способствовать увеличению потенциальной про-
должительности жизни и замедлению процессов старения. 
В 2021 г. был проведен филогенетический метаанализ, 
основанный на данных о 53 видах птиц, в ходе которого 
изучались взаимосвязи между средней длиной теломер у 
цыплят и взрослых особей, средней скоростью изменения 
длины теломер на протяжении жизни, а также признаками 
жизненного цикла. Результаты показали, что независимо 
от размера тела, долгоживущие виды с меньшими кладка-
ми и более медленной скоростью эмбрионального роста 
демонстрируют меньшее снижение длины теломер на 
протяжении своей жизни (Criscuolo et al., 2021). Похожие 
результаты были получены в другом исследовании, где 
длина теломер была проанализирована у 19 видов птиц, 
продолжительность жизни которых варьировала от 7 до 
50 лет. У видов с большей продолжительностью жизни 

наблюдалось медленное снижение длины теломер по 
сравнению с видами, имевшими более короткую про-
должительность жизни (Tricola et al., 2018).

Активность теломеразы определяет скорость снижения 
длины теломер и, по всей вероятности, напрямую влияет 
на продолжительность жизни. В одной из работ была 
проанализирована активность теломеразы в костном моз-
ге двух видов короткоживущих птиц: зебровых амадин 
(Taeniopygia guttata) и древесных ласточек (Tachycineta 
bicolor), максимальная продолжительность жизни кото-
рых составляет 5 и 11 лет соответственно. Также были 
рассмотрены два вида долгоживущих птиц: речные крач-
ки (Sterna hirundo) и качурки Лича (Oceanodroma leu­
corhoa), которые живут 27 и 36 лет соответственно. Ре-
зультаты показали, что у птенцов короткоживущих видов 
наблюдалась высокая активность теломеразы, однако она 
резко снижалась как у молодых, так и у старых взрослых 
особей. В то же время у двух долгоживущих видов актив-
ность теломеразы в костном мозге оставалась относи-
тельно высокой и не снижалась с возрастом (Haussmann 
et al., 2004).

В заключение, врожденные механизмы борьбы со старе-
нием у птиц делают их более подходящими моделями для 
изучения долголетия по сравнению с короткоживущими 
лабораторными грызунами. Исследования птиц могут в 
конечном итоге помочь выявить пути терапевтического 
вмешательства при заболеваниях, связанных со старением 
человека.

Летучие мыши
Летучие мыши являются уникальным объектом для изу-
чения процессов старения и долголетия. Подобно птицам, 
они обладают необычным для млекопитающих сочетани-
ем небольших размеров тела и продолжительной жизни. 
Например, особи вида Myotis brandtii могут жить до 40 лет 
и более (Garg et al., 2023), тогда как М. myotis в среднем 
живут около 37 лет, Rhinolophus ferrumequi num – около 
30 лет, а Miniopterus schreibersii – примерно 22 года (Foley 
et al., 2018).

Данные о длине теломер у летучих мышей противоре-
чивы. Например, у R. ferrumequinum и M. schreibersii те-
ломеры укорачиваются с возрастом, в то время как у рода 
Myotis, который отличается наибольшей продолжитель-
ностью жизни, этого не наблюдается (Gomes et al., 2011; 
Ineson et al., 2020). Кроме того, у таких видов, как Myotis 
lucifugus, Pteropus rodricensis, Eptesicus fuscus и Tadarida  
brasiliensis, укорочение теломер не коррелировало с воз-
растом. Однако было замечено что у особей M. lucifugus, 
пораженных грибковым заболеванием «синдром белого 
носа» (WNS), теломеры оказались значительно короче по 
сравнению с особями, не имевшими инфекции (Ineson et 
al., 2020). Это служит дополнительным подтверждением 
гипотезы о том, что внешние факторы могут влиять на 
длину теломер и она не всегда связана со старением. 

Анализ наличия теломеразы в фибробластах крыльев 
и клетках крови у M. myotis показал, что экспрессия это-
го фермента отсутствует, что говорит о наличии других 
механизмов, поддерживающих длину теломер. Более де-
тальное исследование выявило значительное увеличение 
экспрессии 20 генов, связанных с поддержанием теломер и 
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репарацией ДНК, у летучих мышей рода Myotis по сравне-
нию с другими млекопитающими. Среди этих генов мож-
но выделить Atm и SETX, которые, как было установлено, 
эволюционируют под воздействием дивергентного отбора 
в роде Myotis, а также Abl1, Cct4, Dclre1a, Dot1l, Gnl3l, 
Mlh3, Mre11a, Parp1, Rad50, Rb1, Rfc3, Rpa1, Sde2, Ssb, 
Terf2ip, Wrap53, Wrn, Xrcc5, которые могут способствовать 
геномной стабильности у летучих мышей. Также уста-
новлено, что изменения средней и минимальной темпе-
ратуры, количество осадков и скорость ветра значительно 
коррелируют с длиной теломер у летучих мышей (Foley et 
al., 2020). Таким образом, длина теломер может служить 
маркером старения и долголетия лишь в определенных 
случаях, и это не касается большинства видов летучих 
мышей. Тем не менее данная модель может быть полезной 
для изучения влияния стресса на теломеры. В будущем 
целесообразно выяснить, связаны ли различия в длине 
теломер с размером тела или стратегиями жизненного 
цикла, такими как зимовка или спячка.

Моллюски
Еще одной интересной моделью являются моллюски. 
Наиболее тщательно изучен североатлантический океа-
нический куахог (Arctica islandica) – долгоживущий дву-
створчатый моллюск, для которого задокументирована са-
мая длинная продолжительность жизни – не менее 507 лет. 
Эти организмы демонстрируют высокую устойчивость к 
различным факторам окружающей среды, таким как по-
вышенная соленость, температура и уровень кислорода. 
Следует отметить, что аномально  высокая продолжи-
тельность жизни характерна для исландской популяции 
A. islan dica, в то время как для популяций в Балтийском 
и Белом морях максимальная продолжительность жизни 
составляет 30–50 лет (Basova et al., 2012; Gruber et al., 
2015).

Изучение длины теломер и теломеразы у самого долго-
живущего неколониального организма, A. islandica, имеет 
большое значение для понимания роли поддержания дли-
ны теломер в достижении экстремально высокой продол-
жительности жизни. После анализа коротко- и долгоживу-
щих популяций молодых и старых животных (возрастом 
от 10 до 226 лет) была выявлена высокая гетерогенность 
длины теломер у A. islandica. В целом постоянные актив-
ность теломеразы и длина теломер наблюдались на всех 
возрастных этапах, при этом ни один из факторов не кор-
релировал с возрастом или средой обитания популяции. 
Предполагается, что стабильное поддержание теломер 
может способствовать долгой продолжительности жизни 
A.  islandica, однако динамика теломер не объясняет их 
экстремально долгую жизнь (Gruber et al., 2014). К на-
стоящему времени ничего не известно о молекулярных 
механизмах и возможных мутациях, поскольку геном 
A. islandica не опубликован. Таким образом, уникальные 
факторы, определяющие продолжительность жизни этого 
организма, еще предстоит выяснить.

Кораллы
Благодаря своей продолжительности жизни кораллы 
представляют собой интересную, но пока недостаточно 

исследованную модель для изучения реакции теломеров 
на старение и стрессовые факторы окружающей среды. 
Недавние радиоуглеродные датировки глубоководных 
белковых кораллов Gerardia sp. и Leiopathes sp. показа-
ли, что их радиальные скорости роста составляют всего 
4–35 мкм в год, а продолжительность жизни отдельных 
колоний достигает тысяч лет. Самые долгоживущие особи 
Gerardia sp. и Leiopathes sp. имели возраст 2742 и 4265 лет 
соответственно (Roark et al., 2009).

В экспериментах с кораллами акцент обычно делается 
на роли теломер в реакции на стресс. Например, A. Rouan 
с коллегами (2022) рассматривали изменения теломер у 
симбиотического коралла Stylophora pistillata, который 
находился в условиях постоянной темноты на протяжении 
шести месяцев. Стрессовое состояние привело к потере 
симбионтов. Было установлено, что постоянная темнота 
связана с укорочением длины ДНК теломер и снижени-
ем экспрессии белка Pot2. У млекопитающих этот белок 
образует гетеродимерный комплекс с Tpp1 и играет ре-
шающую роль в привлечении теломеразы к теломерам. 
Однако авторы не проводили параллель с возрастом и 
ускоренным старением (Rouan et al., 2022). В другом 
эксперименте была проверена возможность использова-
ния длины теломер для оценки возраста колониальных 
кораллов на примере Acropora digitifera на трех стадиях 
развития: сперматозоиды, личинки планулы и полипы 
взрослых колоний (Tsuta et al., 2014). Выяснилось, что 
длина теломер уменьшается в процессе развития корал-
лов, достигая максимального значения у сперматозоидов 
и минимального – у полипов взрослых колоний. Однако 
на длину теломер влияет не только хронологический воз-
раст полипов, но и скорость пролиферации клеток. Таким 
образом, можно сделать вывод, что оценка точного воз-
раста кораллов на основе длины теломер может привести 
к неоднозначным результатам (Tsuta et al., 2014).

Долгосрочный и краткосрочный температурный режим 
воды является ключевым фактором, влияющим на межко-
лониальные изменения в Тихом океане. В этом контексте 
была проанализирована длина теломер у короткоживущих, 
более чувствительных к стрессу колоний Pocillopora spp. 
и долгоживущих, более устойчивых к стрессу колоний 
Porites spp. Исследование показало, что длина ДНК тело-
мер у короткоживущих колоний в значительной степени 
зависела от сезонных колебаний температуры. В то же 
время длина ДНК теломер у долгоживущих колоний не 
поддавалась влиянию сезонных закономерностей, а скорее 
определялась прошлыми тепловыми аномалиями (Rouan 
et al., 2023).

В заключение можно сказать, что длина теломер у ко-
раллов в значительной степени зависит от окружающей 
среды. Механизмы поддержания теломер связаны с про-
дуктивностью организмов, что имеет важное значение в 
контексте влияния изменения климата на здоровье. Тем 
не менее эти организмы нельзя считать наилучшей моде-
лью для изучения механизмов старения и продолжитель-
ности жизни, поскольку их уникальные экологические 
адаптации и медленный метаболизм могут затруднить 
обобщение результатов на более сложные многоклеточные 
организмы.
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Морские ежи
Морские ежи – интересный модельный объект для изу-
чения биологии развития, долголетия и старения. Среди 
них можно выделить как короткоживущие виды, такие как 
Lytechinus variegatus и L. pictus, чья продолжительность 
жизни не превышает четырех лет, так и долгоживущие 
Mesocentrotus franciscanus, Strongylocentrotus purpuratus, 
Echinometra mathaei и Stomopneustes variolaris, которые 
могут жить более 100 лет и считаются одними из самых 
долгоживущих организмов. Геномы некоторых видов этих 
животных уже опубликованы и могут быть использованы 
для изучения геномных особенностей в контексте долго-
летия (Sea Urchin Genome Sequencing Consortium et al., 
2006; Sergiev et al., 2016; Polinski et al., 2024). Поскольку 
данные организмы демонстрируют индетерминантный 
рост, способны сохранять репродуктивную активность 
и не характеризуются увеличением уровня смертности с 
возрастом, они представляют собой идеальную модель для 
изучения феномена отрицательного старения (Ebert, 2019).

Исследования, проведенные в рамках известных теорий 
старения, таких как изменение длины теломер, показали, 
что и коротко-, и долгоживущие виды морских ежей не 
проявляют многих признаков старения. Эти морские су-
щества сохраняют длину теломер и активность теломе-
разы. Кроме того, у них сохраняются антиоксидантная и 
протеасомная активность ферментов, а также наблюдается 
незначительное накопление окислительных клеточных 
повреждений с возрастом. Регенеративный потенциал 
остается высоким на протяжении всей жизни, независимо 
от ее продолжительности (Francis et al., 2006; Du et al., 
2013). Для изучения механизмов, связанных с долголетием 
и старением на данной модели, был проведен сравнитель-
ный анализ экспрессии генов в лучевом нервном канатике 
у M. franciscanus разных возрастов. В результате удалось 
выявить более 4000 дифференциально экспрессируемых 
генов, которые охватывают широкий спектр клеточных 
функций и молекулярных путей, включая нервную функ-
цию, метаболизм и поддержание стабильности ДНК. При 
этом два гена, экспрессия которых с возрастом возраста-
ла, участвуют в поддержании длины теломер (Polinski et 
al., 2020).

T. Aramburu с коллегами (2020) сравнили аминокис-
лотную последовательность теломерсвязывающего белка 
Pot1, который играет ключевую роль в поддержании 
длины теломер за счет регуляции теломераза-опосредо-
ванного удлинения. На клеточных культурах было уста-
новлено, что мутации в кодирующем гене приводят к раз-
личным фенотипам теломер, а его отсутствие вызывает 
старение клеток (Zade, Khattar, 2023). 198-я аминокислота 
Pot1 различается у разных организмов. У долгоживущих 
видов, таких как красный морской еж и летучая мышь 
(M. brandtii), в этой позиции находится валин, тогда как 
у короткоживущих морских ежей и летучих мышей – 
треонин и серин. Интересно, что у человека, как и у дол-
гоживущего голого землекопа, 198-я аминокислота пред-
ставлена изолейцином (Sergiev et al., 2016).

Хотя длина теломер не служит маркером долголетия и 
старения в этих моделях, они очень интересны для изу-
чения механизмов долголетия и поддержания стабиль-
ности ДНК.

Членистоногие
Ракообразные – группа членистоногих, отличающаяся из-
менчивостью размера и структуры своего генома. Напри-
мер, Homarus – это род омаров, представители которого, 
по оценкам, могут жить до 50 лет в дикой природе и до 
100 лет в неволе. Они продолжают расти на протяжении 
всей жизни, способны регенерировать конечности даже 
в преклонном возрасте, а старые особи могут быть более 
плодовитыми, чем молодые (Koopman et al., 2015; Bowden 
et al., 2020). Любопытным представителем этой группы 
является также американский омар (H. americanus). Этот 
вид примечателен своей продолжительностью жизни, 
которая может достигать 100 лет. Омары являются инте-
ресными объектами для изучения долголетия, старения 
и функций теломераз, так как могут содержать важную 
информацию о молекулярных механизмах, лежащих в 
основе таких необычных признаков долголетия. Однако 
опубликовано крайне ограниченное количество данных 
по этой модели (Louzon et al., 2019).

У омаров процесс старения протекает медленно, по-
этому было интересно проанализировать активность 
те ломеразы у этих организмов. В работе 1998 г. высокая 
активность теломеразы была обнаружена во всех органах 
лобстера H. americanus, на основании чего авторы сделали 
вывод о том, что активация теломеразы является консер-
вативным механизмом, способствующим поддержанию 
долгосрочной способности клеток к пролиферации и 
предотвращению старения не только в клеточных мо-
делях или на эмбриональных стадиях, но и у взрослых 
многоклеточных организмов (Klapper et al., 1998). Геном 
омара был изучен на наличие генов, способствующих 
стабильности ДНК. Анализ расширенных семейств генов 
у омаров по сравнению с короткоживущими членистоно-
гими позволил обнаружить гены Fancc и Ddb2, которые 
участвуют в поддержании целостности генома (Polinski 
et al., 2021). Примечательно, что отсутствуют данные о 
корреляции между длиной теломер и возрастом омаров, 
что подчеркивает необходимость проведения дальнейших 
исследований.

Голый землекоп
Голый землекоп (Heterocephalus glaber) – еще одно уни-
кальное животное, обладающее удивительно долгой 
жизнью, превышающей 38 лет. Классические признаки 
старения, такие как снижение репродуктивной функции, 
нейродегенеративные заболевания и рак, у этого организ-
ма проявляются лишь в незначительной степени (Yang et 
al., 2024). В ходе эксперимента была проанализирована 
длина теломер у голых землекопов в трех возрастных 
группах: молодых, взрослых и старых. Обнаружено, что 
длина теломер увеличивается с возрастом по сравнению 
с молодой категорией, хотя авторы отмечают, что размер 
выборки был небольшим. Проведенные наблюдения под-
тверждают гипотезу о сохранении теломер у этих живот-
ных с возрастом (Leonida et al., 2020). У голых землекопов 
зафиксирована низкая активность теломеразы (Seluanov et 
al., 2007) и в сравнительном анализе выявлена отрицатель-
ная корреляция между уровнями экспрессии теломеразы и 
размерами грызунов (Gomes et al., 2011). На сегодняшний 
день роль теломер в процессе старения остается неясной, 
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и голые землекопы могут быть интересным объектом для 
поиска новых подходов изучения взаимосвязей между 
теломерами и старением.

Крупные животные (слоны, киты и акулы)
Продолжительность жизни крупных млекопитающих во 
многом определяется условиями обитания, поведенчески-
ми стратегиями и физиологическими адаптациями. На-
пример, лесные слоны (Loxodonta cyclotis), масса которых 
может составлять 2000–2500 кг, живут в среднем около 
50 лет, тогда как африканские саванные (L. africana, вес 
4000–7000 кг) и азиатские слоны (Elephas maximus, вес 
2500–5500 кг) – до 60–70 лет. Такие межвидовые разли-
чия в долголетии создают удобную модель для изучения 
молекулярных механизмов старения, включая динамику 
теломер (Crawley et al., 2017; Chusyd et al., 2021).

Сопоставление данных о длине теломер у видов с кон-
трастной продолжительностью жизни свидетельствует 
о том, что начальные показатели длины теломер могут 
играть роль в обеспечении долголетия. К примеру, у 
азиатских слонов выявлена относительно большая длина 
теломер в молодом возрасте по сравнению с чихуахуа – 
мелкой породой собак, отличающейся значительно мень-
шей продолжительностью жизни, чья масса не превышает 
1–3 кг. Несмотря на это изначальное преимущество, темпы 
укорочения теломер у слонов и чихуахуа со временем 
сходны. Данный факт указывает на то, что, хотя изна-
чальная длина теломер может частично определять макси-
мальный возраст, сам процесс их сокращения с возрастом 
является относительно консервативным межвидовым  
признаком.

Важным аспектом, связанным с межвидовыми разли-
чиями в долгожительстве, считается активность теломера-
зы и ее связь с размером тела. Исследования показывают, 
что подавление активности теломеразы в соматических 
клетках крупных млекопитающих может быть эволюци-
онным приспособлением, снижающим риск онкологиче-
ских заболеваний, которые характерны для организмов с 
большей массой тела. Таким образом, ограничение актив-
ности теломеразы и более короткие теломеры у крупных 
и долгоживущих видов, по-видимому, выполняют роль 
дополнительного противоопухолевого барьера (Buddha-
chat et al., 2017).

Особая продолжительность жизни характерна не только 
для наземных представителей крупных млекопитающих, 
но и для обитателей морской среды. Среди китообраз-
ных (Cetacea), включающих парвотряды усатых китов 
(Mysticeti) и зубатых китов (Odontoceti), также наблюда-
ется широкий диапазон долголетия. Многие виды китов, 
обладая значительной массой тела – от нескольких тонн у 
дельфинов до десятков и даже сотен тонн у крупнейших 
представителей, способны жить до впечатляющего воз-
раста. Например, гренландский кит (Balaena mysticetus) 
из семейства Гладких китов (Balaenidae) известен тем, что 
может жить более 200 лет, что делает его одним из самых 
долгоживущих млекопитающих на планете (Buddha chat 
et al., 2021; Lagunas-Rangel, 2021).

В отличие от ряда наземных видов, для которых отме-
чена корреляция между изначальной длиной теломер и 

потенциальной продолжительностью жизни, у китообраз-
ных данные выглядят более неоднозначно. С применением 
количественной ПЦР к образцам кожи 28 горбатых китов 
(Megaptera novaeangliae) возрастом от 0 до 26 лет было 
установлено, что длина теломер статистически коррели-
рует с возрастом. Однако вариабельность между особями 
одного возраста оказалась настолько велика, что этот 
показатель нельзя считать надежным инструментом опре-
деления возраста для свободно плавающих китов. Такая 
изменчивость может объясняться как методологическими 
факторами (точность измерений), так и биологическими 
причинами: наследственными особенностями, адаптация-
ми к непредсказуемым условиям среды и стохастическими 
процессами распределения ресурсов (Olsen et al., 2014).

Дополнительные сравнительные исследования, охва-
тывающие 23 вида морских млекопитающих, в том числе 
4 вида Mysticeti и 19 видов Odontoceti, не выявили связи 
между относительной длиной теломер и максимальной 
продолжительностью жизни. Статистический анализ про-
демонстрировал, что долголетие значительно лучше кор-
релирует с размерами тела: масса взрослой особи и ее 
длина оказались надежными предикторами, тогда как от-
носительная длина теломер не показала значимой связи 
(Buddhachat et al., 2021).

Другими морскими представителями, обладающими 
удивительной продолжительностью жизни, являются 
акулы, однако определить их возраст бывает  особенно 
сложно. Например, гренландская акула (Somniosus micro­
cephalus) была признана самым долгоживущим позво-
ночным на планете. Тем не менее многие аспекты ее 
биологии, физиологии и экологии остаются неразгадан-
ными. Данный вид может доживать почти до 400 лет и 
достигает половой зрелости примерно в 150 лет. При этом 
ее вес колеблется от 700 до 1000 кг (Nielsen et al., 2016). 
Недавние исследования, проведенные на образцах грен-
ландской акулы, позволили проанализировать РНК и вы-
явить высоковыраженный длинный транскрипт, схожий 
с интерсперсным ядерным элементом (LINE-like) (Bartas 
et al., 2023). Авторы предполагают, что этот транскрипт 
может быть связан с увеличенной продолжительностью 
жизни и устойчивостью к возрастным заболеваниям, и 
выдвигают гипотезу о том, что данный фактор может 
способствовать улучшению механизма поддержания тело-
мер. Однако научных подтверждений гипотезы пока нет,  
как и данных о длине теломер у этих животных (Bartas 
et al., 2023).

В исследовании, проведенном на других видах акул, 
таких как южная фонарная акула (Etmopterus granulosus), 
была проанализирована относительная длина теломер в 
зависимости от возраста, который определялся по массе 
тела (Nehmens et al., 2021). Результаты показали, что те-
ломеры у E. granulosus действительно укорачиваются в 
зависимости от размера, однако с уверенностью утверж-
дать, что возраст влияет на длину теломер, в данном слу-
чае за труднительно (Nehmens et al., 2021).

В заключение, хотя сведений пока недостаточно для 
окончательных выводов, можно предположить, что круп-
ный размер тела является значимым фактором для упо-
мянутых организмов и может отражать совокупность 



Неклассические модели животных для изучения  
роли теломер в процессах старения и долголетия

Е.В. Симороз, Е. Василевская 
Н.А. Аракелян, А.Д. Манахов, Е.И. Рогаев

2025
29 • 4

505МОЛЕКУЛЯРНАЯ И КЛЕТОЧНАЯ БИОЛОГИЯ / MOLECULAR AND CELL BIOLOGY

эволюционных и физиологических стратегий, направлен-
ных на поддержание геномной стабильности, контроль 
клеточных делений и снижение риска онкологических 
процессов.

Заключение
В данном литературном обзоре мы обобщили уникаль-
ные характеристики различных альтернативных моделей 
животных, демонстрирующих фенотипы замедленного и 
ускоренного старения. Рассматриваемые виды обладают 
исключительной продолжительностью жизни, значитель-
ным потенциалом регенерации или устойчивостью к за- 
 болеваниям, связанным со старением. Тем не менее ре-
зультаты исследований, касающихся связи между длиной 
теломер и возрастными заболеваниями, а также продол-
жительностью жизни, остаются довольно непоследова-
тельными и противоречивыми. В этом контексте наи-
более подходящими моделями для изучения механизмов 
сокращения теломер в процессах старения и долголетия 
представляются птицы и землекопы, тогда как летучие 
мыши и кораллы больше подходят для анализа влияния 
стрессовых факторов на длину теломер. Крупные долго-
жители, такие как слоны, киты и акулы, демонстрируют 
связь между длиной теломер и массой тела. Представи-
тели морских ежей и омаров вызывают особый интерес 
для исследования альтернативных механизмов старения, 
которые еще не были выявлены (рис. 2).

Безусловно, все упомянутые модели обладают уни-
кальными механизмами продления жизни и поддержания 
длины теломер, которые не имеют аналогов в класси-
ческих модельных организмах. Однако пока неясно, в 
какой мере знания о механизмах старения и долголетия, 
полученные на долгоживущих модельных организмах, 
могут быть применены к людям для обеспечения более 
долгой и здоровой жизни. В связи с этим важно опти-
мизировать использование этих моделей в прикладных 
исследованиях. Виды с постоянной длиной теломер и 
активной те ломеразой (Arctica islandica, Mesocentrotus 
franciscanus, Homarus americanus) лучше всего подходят 
для детального изучения молекулярных механизмов 
экстремального долголетия и поиска потенциальных ге-
ропротекторных мишеней. Организмы, у которых  длина 
теломер значительно варьирует под воздействием внеш-
них факторов (летучие мыши рода Myotis, кораллы Po­
cil lopora spp.), целесообразно использовать для оценки 
влияния экологического стресса, заболеваний или каче-
ства среды обитания на процессы старения. Совместное 
исследование морских ежей (Stomopneustes variolaris и 
Mesocentrotus franciscanus) или кораллов (Pocillopora spp. 
и Porites spp.) позволит выявить факторы, влияющие на 
динамику теломер при различных сценариях продолжи-
тельности жизни. У крупномасштабных моделей (слоны, 
акулы, киты) отмечена корреляция длины теломер с 
массой тела и продолжительностью жизни, что может 
быть полезно для разработки биомаркеров здоровья по-
пуляций в дикой природе. Данные, полученные на видах 
с особой устойчивостью к возрастным патологиям (голый 
землекоп, летучие мыши рода Myotis), могут быть экстра-
полированы для поиска новых терапевтических мишеней 
при возрастных заболеваниях человека.

Таким образом, использование альтернативных видов 
с различными стратегиями старения и уникальными ме-
ханизмами поддержания теломер не только расширяет 
возможности для проверки гипотезы о теломерах как 
универсальном биомаркере старения, но и позволяет более 
объективно оценить их вклад в процессы долговечности 
и возрастных патологий. Включение этих экстремальных 
моделей наряду с классическими организмами способ-
ствует более глубокому пониманию фундаментальных ме-
ханизмов долголетия и открывает новые пути применения 
полученных знаний в медицине, экологии и охране редких 
видов, потенциально способствуя продлению активного 
и здорового периода жизни человека.
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