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Регулярные физические упражнения не только
приводят к укреплению иммунитета, но и пре�
пятствуют развитию многих метаболических за�
болеваний, а также способствуют долголетию.
Однако молекулярные механизмы, лежащие в
основе этих физиологических процессов, оста�
вались до последнего времени мало изученны�
ми. Группа исследователей из Онкологического
института Даны Фарбер в Бостоне (США) сооб�
щила о том, что при физической работе выделя�
ется особый гормон — “сжигатель жира”, кото�
рый был назван ирисином [11]. Данный гормон
является регулятором термогенеза, поскольку он
способствует преобразованию белого жира в бу�
рый, распад которого возмещает расход энергии
при физической нагрузке [9,15].

Другая группа ученых из Астанского универ�
ситета (Великобритания) под руководством проф.
J.E.Brown сообщила о том, что под воздействием
ирисина происходит удлинение теломер — струк�
турных элементов хромосом, от которых зависит
продолжительность жизни. Уменьшение длины

теломер является одним из генетических марке�
ров старения [7].

Установлено, что содержание ирисина не
только положительно коррелирует с величиной
теломер, но и отрицательно — с возрастом чело�
века [10]. В то же время концентрация ирисина
в сыворотке крови долгожителей оказалась в 1.5
раза больше, чем у людей молодого возраста.
Самый низкий уровень экспрессии этого гормо�
на выявлен у больных, перенесших инфаркт мио�
карда. Следовательно, содержание ирисина в
крови может служить маркером заболеваний сер�
дечно�сосудистой системы.

В связи с представленными данными было
высказано предположение, что увеличение про�
должительности жизни людей, занимающихся
умеренным физическим трудом, обусловлено по�
вышением у них концентрации ирисина в крови
[10,14].

Вместе с тем в Санкт�Петербургском институ�
те биорегуляции и геронтологии установлено, что
под воздействием коротких пептидов Lys�Glu (им�
муномодулятор), Ala�Glu�Asp�Gly (регулятор функ�
ций нейроиммуноэндокринной системы) и Glu�
Asp�Arg (нейропротектор) увеличиваются длина
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теломер, физическая и умственная работоспо�
собность и продолжительность жизни [1�7]. Ми�
шенями действия пептидов Lys�Glu, Ala�Glu�Asp�
Gly, Glu�Asp�Arg являются различные группы ге�
нов [7].

Установлено, что пептиды Lys�Glu и Ala�Glu�
Asp�Gly при введении в организм трансгенных
мышей подавляют в 2.0�3.6 раза экспрессию ге�
на HER%2/neu (РМЖ) по сравнению с контролем.
Добавление пептида AEDG в культуру легочных
фибробластов человека индуцирует экспрессию
гена теломеразы, активность теломеразы и спо�
собствует удлинению теломер в 2.4 раза. Акти�
вация экспрессии гена сопровождается увеличе�
нием числа делений клеток на 42.5%, что де�
монстрирует преодоление предела клеточного
деления Хейфлика. С использованием ДНК�мик�
рочиповой технологии было исследовано влия�
ние пептидов Lys�Glu и Ala�Glu�Asp�Gly на экс�
прессию 15 247 генов сердца и головного мозга
мышей. Установлено, что каждый пептид специ�
фически регулирует экспрессию определенной
группы генов. Результаты эксперимента указы�

вают на существующий механизм пептидной ре�
гуляции генетической активности. Установлено,
что пептид Lys�Glu, обладающий иммуномоду�
лирующей активностью, регулирует экспрессию
гена IL%2 в лимфоцитах крови [7].

В культурах клеток нейронов при их старе�
нии пептид Glu�Asp�Arg стимулировал экспрес�
сию серотонина. Методом молекулярного докин�
га показана возможность регуляции пептидом
Glu�Asp�Arg экспрессии гена 5�триптофангидро�
ксилазы (ТРН), кодирующего фермент, участвую�
щий в синтезе серотонина. Для этого пептида
комплементарной является последовательность
нуклеотидов CCTGCC в гене ТРН. Пероральное
ежедневное применение биологически активной
добавки на основе пептида Glu�Asp�Arg у спорт�
сменов способствовало нормализации функций
антиоксидантной системы, повышению уровня
адаптации к физическим нагрузкам, тренирован�
ности организма и энергетического обмена [1,2].
Усиление уровня энергетического обеспечения
мышечной ткани под действием пинеалона кор�
релировало с увеличением экспрессии генов
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PPARA и PPARG, кодирующих белки, увеличи�
вающие окислительную способность скелетных
мышц. При этом пептидная регуляция адаптив�
ных возможностей организма сопровождалась
повышением экспрессии гена белка теплового
шока HSPA1A. Таким образом, эффекты пепти�
да Glu�Asp�Arg и ирисина в отношении физичес�
кой работоспособности и выносливости оказа�
лись сходными.

В связи с этим мы предположили, что ука�
занные короткие пептиды способны оказывать
свое геропротективоное действие путем регуля�
ции экспрессии гена гормона ирисина.

Для проверки высказанной гипотезы была про�
анализирована последовательность гена FNDC5
(fibronectin type III domain containing 5), кодирую�
щего белок ирисин [8]. Эта последовательность
соответствует ее промоторной области в диапазо�
не от �499 до100 пар нуклеотидов (п.н.) относи�
тельно сайта инициации транскрипции. Нуклео�
тидные последовательности промоторов гена ири�
сина были взяты из базы данных The Eukaryotic
Promoter Database. Для белка FNDC5 существует
два транскрипта и, соответственно, две промо�
торных области (таблица). Ранее установлено,
что в промоторах различных генов предполагае�
мыми сайтами связывания для Lys�Glu является
GCAG и CTGC [6], для Ala�Glu�Asp�Gly — АТТТС,
GTTTC [6], а для Glu�Asp�Arg — CCTGC [5].

В первом транскрипте гена FNDC5 выявлена
одна зона связывания для пептида Glu�Asp�Arg и
10 — для пептида Lys�Glu. Во втором транскрип�
те гена FNDC5 обнаружено 5 участков взаимо�
действия с пептидом Glu�Asp�Arg и 13 — с пепти�
дом Lys�Glu. При этом сайты связывания в обеих
промоторных зонах гена FNDC5 для тетрапепти�
да Ala�Glu�Asp�Gly нами не обнаружены.

Полученные данные позволяют предполагать,
что пептиды Glu�Asp�Arg и Lys�Glu проявляют свое
геропротективное и увеличивающее устойчивость
к физическим нагрузкам действие путем влияния
на ген FNDC5, кодирующий образование гормо�
на ирисина.

Не вызывает сомнений, что вилочковая же�
леза, являющаяся центральным органом клеточ�
ного иммунитета, оказывает существенное влия�

ние на продолжительность жизни человека [7].
Не исключено, что это влияние может быть час�
тично опосредовано воздействием ее пептидов
на ген гормона ирисина, увеличивающего длину
теломер. Однако пока это только гипотеза, тре�
бующая дальнейшего подтверждения.

Что касается другого геропротективного пеп�
тида — Ala�Glu�Asp�Gly, значительно увеличиваю�
щего продолжительность жизни и длину теломер,
то его эффекты могут быть опосредованы через
влияние на теломеразу, белок GDF11 и другие
сигнальные молекулы — маркеры клеточного ста�
рения [12,13].
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