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Излагается точка зрения автора, согласно которой сформулированная еще в 80-х гг. про-
шлого века Ю.М. Лопухиным с соавторами холестериновая теория старения и смерти 
часто неправильно воспринимается в настоящее время многими биологами и медиками. 
Подчеркивается, что в этой теории во главу угла ставилась не общеизвестная роль холе-
стерина (ХС) в процессах метаболизма, а его структурная роль в плазматической мем-
бране клетки. Предполагалось, что увеличение микровязкости клеточной мембраны за 
счет накопления в ней ХС приводит к ухудшению поступления в клетку внешних сигна-
лов и питательных веществ, а также к снижению активности мембранных ферментов. 
Это, по мнению авторов, и запускает возникновение «старческих» изменений клеток, 
тканей и органов, а потом и всего многоклеточного организма, что в конце концов при-
водит к увеличению вероятности его смерти, то есть к старению. При этом содержанию 
ХС (главным образом – считающегося особенно «плохим» ХС липопротеидов низкой 
плотности) в сыворотке отводилась лишь второстепенная роль, ибо его повышение со-
всем не обязательно, по мнению авторов концепции, ведет к неблагоприятным измене-
ниям в организме. В настоящей работе кратко рассматривается эволюция представлений 
о возможной роли ХС в старении и формировании различной возрастной патологии – 
главным образом, сердечно-сосудистых заболеваний и ментальных расстройств. Анали-
зируются экспериментальные данные о влиянии липосом, содержащих как обычный, 
так и окисленный ХС, на пролиферативную активность культивируемых клеток. Рас-
сматриваются данные лонгитудинальных исследований, позволяющие полагать, что, как 
ни парадоксально, именно люди с повышенным содержанием ХС в плазме крови дожи-
вают до преклонного возраста. При этом потребление большого количества пищи, бога-
той ХС, может никак не влиять на здоровье некоторых пациентов. Отмечается, что це-
лый ряд работ свидетельствует об отсутствии причинно-следственной связи между 
уровнем ХС в сыворотке и возникновением атеросклеротических изменений. Подчерки-
вается, что ХС является очень важным для нашего организма соединением, без которого 
невозможны клеточная пролиферация и, как следствие, нормальная регенерация. Отме-
чается непрерывно увеличивающееся количество данных о негативной роли статинов 
в формировании возрастной патологии – особенно у людей старших возрастных групп. 
Заключается, что в настоящее время становится очевидной необходимость существен-
ного пересмотра (с использованием системного подхода) представлений о возможной 
роли ХС в старении, развитии атеросклероза и других возрастных заболеваний, включая 
деменции, вызванные различными причинами, в том числе и болезнь Альцгеймера.
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Летом 2022 г. я давал Первому медицинскому 
каналу интервью (https://www.youtube.com/
watch?v=qDudNipYIs0) под названием «Как ге-
ронтологи изучают старение: есть ли шансы на 
победу?». В числе прочего был затронут вопрос 
о  возможной роли холестерина (ХС) в старении 
и возникновении возрастной патологии (в частно-
сти, сердечно-сосудистых заболеваний). Я сказал, 
что распространенная точка зрения, согласно ко-
торой употребление в пищу большого количества 
пищи, содержащей ХС, приводит к повышению 
его содержания в сыворотке крови, что неминуе-

мо влечет за собой вред для нашего здоровья, не 
совсем верна. При этом я сослался на результаты 
Лейпцигского лонгитудинального исследова-
ния [1, 2]. В процессе многолетних наблюдений за 
его участниками выяснилось, что действительно 
у старых людей в среднем концентрация ХС в кро-
ви повышена (о чем свидетельствовали и данные 
многочисленных проведенных ранее поперечных 
исследований), однако она у них была значитель-
но выше средней и в раннем возрасте. Таким об-
разом, оказалось, что до преклонного возраста до-
живают как раз те обследуемые, у которых ХС 
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в крови изначально много, а вот те, у кого этот по-
казатель снижен, умирают гораздо раньше. Это 
является классическим примером феномена диф-
ференциальной смертности, которая во многих 
случаях приводит к некорректным выводам при 
поперечных геронтологических исследованиях.

Кроме того, в интервью я упомянул тот факт, 
что довольно часто потребление большого коли-
чества куриных яиц, богатых ХС, не приводит 
к  появлению атеросклеротических бляшек и раз-
витию сердечно-сосудистой патологии [3]. 

У ведущей Первого медицинского канала, ко-
торая брала у меня интервью, озвученные факты 
вызвали неоднозначную реакцию. Она сказала, что 
в течение многих лет врачи, являющиеся основны-
ми зрителями канала, объясняли своим пациентам, 
что они должны избегать потребления продуктов 
с  высоким содержанием ХС, а теперь получается, 
что они все делали неправильно. Она предложила 
«смягчить» то, что я сказал, и сформулировать вы-
вод, согласно которому ХС, как правило, вреден, 
но надо обязательно учитывать метаболические 
особенности конкретного человека.

В связи с вышеупомянутым, в настоящей дис-
куссионной статье мне хотелось бы кратко рас-
смотреть эволюцию представлений о возможной 
роли ХС в старении и формировании возрастной 
патологии, рассмотрев некоторые работы, авторы 
которых пришли к тем же выводам, что и я.

Еще в 80-х гг. прошлого века была опублико-
вана монография «Холестериноз» Ю.М. Лопухина 
с коллегами [4], в одной из глав которой авторы 
изложили свою «холестериновую» теорию старе-
ния и естественной смерти. Авторы подчеркивали 
(см. главу 7 этой книги), что они на первый план 
выдвигают не общеизвестную роль ХС в процес-
сах метаболизма как предшественника стероид-
ных гормонов и желчных кислот, а его структур-
ную роль в клеточной мембране клетки. Поэтому, 
по их мнению, задача поддержания холестерино-
вого гомеостаза (который обеспечивается уравни-
ванием потоков поступления и выведения стеро-
идов из организма) сводится к  поддержанию 
строго определенной его концентрации в плазма-
тической мембране. Отмечалось, что накопление 
ХС в плазматической мембране (увеличение соот-
ношения ХС/фосфолипиды) приводит к увеличе-
нию ее микровязкости и, соответственно, к ухуд-
шению способности к передаче внешних 
сигналов и поступлению питательных веществ 
внутрь клетки, а  также к снижению активности 
различных мембранных ферментов. Если в ран-
нем возрасте такие процессы служат сигналом 
к синтезу ДНК и делению клеток, в результате ко-
торого все показатели сбрасываются до исходных 
значений (без высоких показателей содержания 
ХС в плазматической мембране клеток их проли-
ферация – а, значит, и нормальные процессы ре-
генерации тканей и органов – просто будут не-

возможны), то в старости, когда скорость 
обновления клеточной популяции сильно замед-
ляется, они вызывают, как полагали Лопухин 
и  его соавторы, «старческие» изменения клеток, 
а затем и тканей, органов и физиологических си-
стем организма, что приводит к увеличению веро-
ятности его смерти, т.е. к старению. Накоплению 
ХС в плазматической мембране клеток также спо-
собствует то обстоятельство, что в старости начи-
нает расти содержание ХС в организме из-за сни-
жения его расходования на стероидогенез. 
Авторы подчеркивали, что предлагаемая ими ги-
потеза старения и смерти принципиально отлича-
ется от других концепций тем, что она рассматри-
вает в  качестве ведущего фактора в механизме 
старения повышение микровязкости плазматиче-
ской мембраны, т.е. это физическая гипотеза 
(в  отличие от большинства других, являющихся 
химическими, ибо речь в них идет о нарушениях 
структуры и функции отдельных молекул, уча-
ствующих в биологических процессах).

Необходимо заметить, что характер влияния 
ХС на клетки в эксперименте зависит от того, ка-
кие его модификации используются, а также от 
того, на каких конкретно клеточных культурах про-
водятся исследования. В конце 80-х гг. прошлого 
века мы изучали влияние липосом, содержащих ХС 
и 7-кетоХС на образование колоний культивируе-
мыми клетками китайского хомячка линии B11-dii 
FAF28 [5, 6]. Оказалось, что липосомы, в которых 
25% ХС было заменено на 7-кетоХС, полностью 
подавляют колониеобразование, в то время как 
способность к образованию колоний клеток, на ко-
торые подействовали липосомами, не содержащи-
ми окисленного ХС, снижалась лишь на 90%. При 
этом в последнем случае происходило перераспре-
деление колоний по классам: в  классе с наиболь-
шим размером колоний («256 и  более клеток») их 
количество сильно снижалось, а колонии «перете-
кали» в два соседних класса с меньшими размерами 
(«199–255 клеток» и «128–191 клетка»). Мы пред-
положили, что корреляция между концентрацией 
ХС (или его окисленных производных) в плазмати-
ческой мембране клетки и ее пролиферативной ак-
тивностью является двунаправленной: изменение 
любого из этих показателей влечет за собой изме-
нение другого.

В одной из появившихся в то время публика-
ций [7] ее автор, Г. Каунитц, отмечал, что «липид-
ная теория», согласно которой ХС является веду-
щим фактором в развитии артериосклероза, 
противоречит эволюционному принципу «телео-
номии»: продолжающиеся длительное время мета-
болические процессы должны иметь полезные для 
вида последствия. Кроме того, ХС – это соедине-
ние, совершенно необходимое для функциониро-
вания живого организма, ибо он не только ис-
пользуется для построения мембран вновь 
образующихся клеток, но и является предше-
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ственником стероидных гормонов, витамина Д 
и др. Автор подчеркнул, что имевшиеся на то вре-
мя сведения о корреляции между уровнем ХС 
в  сыворотке и выраженностью атеросклеротиче-
ских изменений (базировавшиеся, в частности, на 
результатах экспериментов по кормлению живот-
ных пищей, богатой ХС, а также на данных о на-
рушении функционирования сердца у пациентов 
с  семейной гиперхолестеринемией) не подтверж-
дали правоту сторонников «липидной теории». По 
мнению Каунитца, корреляции не доказывают 
причинно-следственные связи: соответствие дан-
ных экспериментов на животных и результатов 
наблюдений за пациентами с гиперхолестерине-
мией совсем не очевидно. Автор предположил, 
что изменения содержания ХС отражают функци-
онирование некого адаптивного механизма. По 
его мнению, эта идея поддерживается: 1) «нор-
мальным» уровнем ХС на стадии ранних повреж-
дений стенки аорты; 2) стабилизацией спирали 
ДНК при соответствующих концентрациях ХС; 
3)  положительным влиянием богатых ХС грану-
лем; 4) испытаниями диет с низким содержанием 
ХС; 5) наблюдениями, согласно которым пациен-
ты, умирающие от ишемической болезни сердца 
(у них высокое содержание ХС в сыворотке) живут 
не меньше, чем люди, умирающие от других при-
чин. Каунитц также подчеркнул, что данные ис-
следований, посвященных препаратам, понижаю-
щим уровень ХС, по его мнению, достаточно 
трудно однозначно интерпретировать в силу их 
очевидной противоречивости. Автор заключил, 
что симптоматика изменений концентрации ХС 
в  сыворотке при артериосклерозе позволяет счи-
тать их проявлениями феномена «адаптивного 
старения». Это, по его мнению, соответствует 
представлениям об механизмах эволюции.

Любопытно, что в одной из своих следующих 
публикаций (на мой взгляд, довольно провокаци-
онной) Г. Каунитц, основываясь на анализе об-
ширных демографических данных, изложил свою 
идею [8] о том, что развитие ранних стадий арте-
риосклероза является адаптивным процессом, ко-
торый увеличивает среднюю ожидаемую продол-
жительность жизни пациентов. В связи с этим 
автор сформулировал весьма спекулятивную точ-
ку зрения, согласно которой определенные виру-
сы – особенно вирус герпеса человека – участву-
ют в развитии атеросклеротических изменений. 
Почти все люди приобретают вирус герпеса в дет-
стве, и этот вирус, как ни парадоксально, может 
быть фактором увеличения ожидаемой продолжи-
тельности жизни. Каунитц ссылается на явления 
симбиоза и гормезиса, изучение которых, по его 
мнению, свидетельствует о частом положитель-
ном влиянии паразитов в небольших количествах 
на организм хозяина. И опять-таки он подчерки-
вает, что такие соображения вполне укладываются 
в наши представления об эволюции.

Публикации такого рода появлялись тогда ре-
гулярно (в частности, была развернута дискуссия 
о неочевидной роли холестериноза в развитии па-
тологии желчного пузыря, а также других «функ-
циональных болезней» [9]), однако на общепри-
нятую в медицинской среде точку зрения, 
касающуюся роли ХС в развитии возрастных бо-
лезней, это не очень повлияло.

В 1996–1997 гг. я сделал пару докладов на 
международных геронтологических симпозиу-
мах  [10, 11] под названием «Холестериновая тео-
рия старения и смерти: попытка пересмотра», 
в  которых попытался снова привлечь внимание 
коллег к  данной проблеме. Кратко рассмотрев  
изложенную выше холестериновую концепцию 
старения и смерти [4], я подчеркнул также следу-
ющие известные факты: 1) в неделящихся культи-
вируемых клетках различной природы, претерпе-
вающих так называемое «стационарное старение» 
(накопление в клетках вследствие ограничения их 
пролиферации различных повреждений, харак-
терных для клеток состарившихся многоклеточ-
ных организмов [12–17]), ХС накапливается 
в  плазматической мембране, повышая ее микро-
вязкость; 2) воздействие на «старые» клетки пре-
паратов липосом, экстрагирующих ХС из клеточ-
ных мембран, приводит к их «омоложению»; 
3)  действие на быстро делящиеся трансформиро-
ванные культивируемые клетки препаратами ли-
посом, повышающими содержание ХС в клеточ-
ных мембранах, резко снижает их способность 
к  пролиферации, т.е. делает их «старше» [4–6]. 
В  заключение я отметил, что, по моему мнению, 
хотя изменения плазматической мембраны клеток 
играют очень важную роль в регуляции процессов 
старения на клеточном уровне, первичное «вклю-
чение» этих процессов все-таки происходит на 
уровне хроматина (вернее, ДНК; если заменить 
«испорченные» белки или липиды можно достаточ-
но легко молекулами, синтезированными de novo, 
повреждение главной матрицы во многих случаях 
может стать необратимым, даже при активно функ-
ционирующей системе репарации ДНК).

Надо сказать, что, как ни странно, опублико-
ванные резюме этих докладов даже привлеки вни-
мание главного редактора известного геронтоло-
гического журнала «Journal of Gerontology», 
который прислал мне письмо с предложением 
опубликовать в этом издании обзорно-дискусси-
онную статью на данную тему. К сожалению, до 
такой статьи у меня тогда руки не дошли, о чем 
я теперь сильно жалею.

В последующие годы интерес к цепочке «ХС – 
питание – атеросклероз – старение – возрастные 
болезни» волнообразно то затухал, то вновь воз-
растал, причем акцент в соответствующих публи-
кациях смещался в сторону критики «стандарт-
ных» представлений о роли ХС в формировании 
возрастной патологии [18–20]. Особенно это ста-
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ло заметным в последние годы, когда появилось 
большое количество публикаций о необходимости 
пересмотра причинно-следственных связей в дан-
ной цепочке [21–31]. В частности, все больше 
специалистов подчеркивает весьма вероятную не-
гативную роль статинов (препаратов, направлен-
ных на снижение в организме концентрации ХС 
липопротеидов низкой плотности) в развитии воз-
растной патологии – особенно у людей старших 
возрастных групп [27, 31]. Впрочем, эта идея до-
вольно четко была изложена уже в книге Лопухи-
на и соавторов [4].

Интересно также отметить, что ряд данных, 
полученных южнокорейскими учеными [32], сви-
детельствует о том, что не общее содержание ХС 
у  людей, а его вариабельность (от одного визита 
к  врачу к другому) является фактором риска раз-
вития деменций, вызванных различными причи-
нами, в том числе и болезни Альцгеймера.

Наиболее ярым противником идеи о «плохом» 
ХС и пользе статинов мне представляется Стивен 
Синатра, который еще в 2012 г. совместно с Джон-
ни Боуденом опубликовал книгу под названием 
«The Great Cholesterol Myth» («Великий холесте-
риновый миф»), в которой постулировал пользу 
обогащенной жирами диеты для предотвращения 
многих возрастных болезней и подвергнул жест-
кой критике широко пропагандируемую пользу 
«низкого ХС». В 2022 г. вышла переработанная 
и дополненная версия этой книги [27]. К сожале-
нию, в этом же году д-р Синатра умер.

Таким образом, как мне кажется, в настоящее 
время (в 2022 г.) со всей очевидностью назрела не-
обходимость серьезного пересмотра наших пред-
ставлений о «плохом» и «хорошем» ХС, а также 

о его возможной роли в старении и формировании 
возрастных болезней (главным образом, сердечно-
сосудистых). Я специально не стал в этой короткой 
дискуссионной статье останавливаться на попу-
лярных у врачей представлениях о том, что только 
ХС липопротеидов низкой плотности, обеспечива-
ющий транспорт ХС из печени к тканям и органам 
(и соответственно, к составляющим их клеткам), 
является «плохими», а ХС липопротеидов высокой 
плотности, транспортирующий ХС обратно в пе-
чень, где он утилизируется и затем выводится из 
организма, – «хорошим». Анализ (часто критиче-
ский) этих представлений можно найти в большом 
количестве соответствующих публикаций. Как, 
впрочем, и данные о роли клеточных рецепторов 
липопротеидов низкой плотности, за открытие ко-
торых Майкл Браун и Джозеф Голдштейн, зани-
мавшиеся изучением семейной гиперхолестерине-
мии, получили Нобелевскую премию по 
физиологии и медицине в 1985 г. В любом случае, 
очевидно, что, несмотря на позицию, которую за-
нимает в обсуждаемом вопросе конкретный уче-
ный, он должен понимать, что системный поход 
[30] к анализу данной проблемы совершенно необ-
ходим и может нам помочь наконец-то продви-
нуться в вопросе о новых походах к борьбе со  
старением, а также с сердечно-сосудистыми забо-
леваниями и ментальными расстройствами.

Работа выполнена в рамках государственного 
задания МГУ, ч. 2 (фундаментальные научные ис-
следования, № 121032300215-6), без использова-
ния животных и без привлечения людей в каче-
стве испытуемых. Автор заявляет об отсутствии 
у него конфликта интересов.
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On the cholesterol theory of aging – 2022
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The author’s point of view is presented, according to which, formulated back in the 80s of the 
last century by Yu.M. Lopukhin et al., the cholesterol theory of aging and death is now often 
misunderstood by many biologists and physicians. It is emphasized that this theory prioritized 
not the well-known role of cholesterol (CS) in metabolic processes, but its structural role in the 
plasma membrane of the cell. It was assumed that an increase in the microviscosity of the cell 
membrane due to the accumulation of CS in it leads to a deterioration in the transfer of external 
signals and nutrients to the cell, as well as to a decrease in the activity of membrane enzymes. 
This, according to the authors, triggers the occurrence of “senile” changes in cells, tissues and 
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organs, and then in the entire multicellular organism, which ultimately leds to an increase in the 
probability of its death, that is, to aging. At the same time, the content of CS (mainly, of 
considered to be especially “bad” CS of low density lipoproteins) in serum was assigned only 
a minor role, because its increase is not at all necessary, according to the authors of the concept, 
leads to adverse changes in the body. This paper briefly discusses the evolution of ideas about the 
possible role of CS in aging and the development of various age-related pathologies, mainly 
cardiovascular diseases and mental disorders. Experimental data on the effect of liposomes 
containing both normal and oxidized CS on the proliferative activity of cultured cells are 
analyzed. The data of longitudinal studies are considered, suggesting that, paradoxically, it is 
people with elevated levels of CS in the blood plasma who live to an advanced age. At the same 
time, the consumption of large amounts of food rich in CS may not affect the health of some 
patients. It is noted that a number of studies indicate the absence of a causal relationship 
between the level of CS in serum and the occurrence of atherosclerotic changes. It is emphasized 
that CS is a very important compound for our body, without which cell proliferation and, as 
a result, normal regeneration are impossible. It is noted that there is a continuously increasing 
amount of data on the negative role of statins in the formation of age-related pathology, 
especially in people of older age groups. It is concluded that at present it becomes obvious that 
there is a need for a significant reappraisal (using the systems approach) of ideas about the 
possible role of CS in aging, the development of atherosclerosis and other age-related diseases, 
as well as dementias due to various causes, including Alzheimer’s disease.
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