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Резюме
Статья представляет собой обзор, посвященный оценке влияния курения 
на здоровье и темпы старения в разные периоды жизни человека. В работе 
рассматривается связь между курением и различными маркерами старения, 
приводятся данные исследований менделевского типа, в ходе которых оце-
нивали вклад генетических факторов в  предрасположенность к  курению 
и  влияние генетических факторов на  длину теломер. Отдельно в  работе 
рассматривается влияние курения на старение головного мозга и старение 
лица. Приводятся данные о важности своевременного прекращения куре-
ния с целью замедления темпов старения.
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Abstract
A narrative review was conducted to assess the impact of smoking on health and 
the rate of aging at different stages of a person’s life. The relationship between 
smoking and various markers of aging was considered in the review. Data from 
a Mendelian-type study that assessed the genetic predisposition to smoking and 
the length of telomeres were presented. The effect of smoking on brain aging and 
facial aging was analyzed separately.  Provided data highlights the significance 
of timely smoking cessation in slowing down the rate of aging.
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Высокая распространенность курения табака 
остается одной из важных проблем здравоохранения 
в большинстве стран мира, обусловливая увеличение 
риска развития сердечно-сосудистых заболеваний 
и  злокачественных новообразований, а  также увели-
чение риска смерти [1]. В целом в мире курение об-
условливает около 6 млн смертей в год, большинство 
из  которых преждевременные [2, 3]. Более того, ре-
зультаты вторичного анализа данных об  участниках 
исследования Finrisk Study свидетельствовали о том, 
что и  у лиц пожилого возраста курение продолжа-
ет быть независимым фактором риска смерти [4]. 
Известно, что курение приводит к  старению клеток 
[5], и предполагалось, что курение ускоряет биологи-
ческое старение. 

ОЦЕНКА ПРИЧИННО-СЛЕДСТВЕННОЙ 
СВЯЗИ МЕЖДУ КУРЕНИЕМ 
И УСКОРЕННЫМ СТАРЕНИЕМ

Несмотря на то что результаты нескольких обсер-
вационных исследований позволяли предполагать 
такой эффект курения [6], установить прямую при-
чинно-следственную связь было достаточно трудно 
в  ходе выполнения исследований с  обычным про-
токолом, в  связи с  возможным влиянием на  резуль-
таты большого числа вмешивающихся факторов [7]. 
Получение более надежных подтверждений при-
чинно-следственной связи между курением и  уско-
ренным старением было важно, так как могло стать 
основанием для внедрения программ по уменьшению 
распространенности курения с  целью замедления 
процессов старения в популяции.

Исследования с  применением менделевской ран-
домизации (далее  — исследования менделевского 
типа) в  настоящее время все чаще используют для 
того, чтобы оценить причинно-следственную связь 
между факторами риска и проявлениями заболевания. 
Особенно это важно в  тех случаях, когда невозмож-
но выполнение рандомизированного клинического 
исследования. Оценка связи между курением и  по-
казателями ускоренного старения в ходе выполнения 
обычных обсервационных исследований осложняет-
ся тем, что такая связь реализуется на поздних этапах 
жизни, что обусловливает влияние большого числа 
других факторов. Как указывалось ранее, в  такой 
ситуации трудно четко оценить причинно-следствен-
ную связь между изучаемыми факторами или харак-
теристиками из-за действия вмешивающихся факто-
ров и  возможной обратной причинно-следственной 
связи [7].

В исследование менделевского типа было включе-
но 337 138 участников — жителей Великобритании 
европеоидной расы [8], информация о которых была 
занесена в базу данных UK Biobank (медиана возрас-
та 58 лет, межквартильный диапазон  — МКД от  51 
до  63 лет; медиана индекса массы тела 26,7 кг/м2,  
МКД от 24,1 до 29,9 кг/м2). Медиана индекса аппен-
дикулярной тощей массы (иАТМ) составляла 0,85 

(МКД от 0,72 до 1,02), а медиана силы сжатия кисти 
29,0 кг  (МКД от  22,5 до  39,0 кг). О  быстром темпе 
ходьбы, среднем темпе и о медленной скорости ходь-
бы (по данным оценки с помощью носимого на кисти 
акселерометра) сообщили 40; 52,5 и 7,5% участников 
соответственно. Медиана продолжительности перио-
да, в течение которого участники переносили умерен-
но выраженную или интенсивную физическую на-
грузку, составляла 11,09 часа в неделю (МКД от 7,56 
до 14,95 часа в неделю).

В  целом в  базе данных UK  Biobank было уста-
новлено 377 из возможных 378 однонуклеотидных 
полиморфизмов (single nucleotide polymorphisms — 
SNP), которые были связаны с  фенотипом регу-
лярного курения (началом курения). Из  каталога 
GWAS (Genome-wide association study) было вы-
явлено 14 SNP, имеющих значительные геномные 
связи с  другими фенотипами, такими как уровень 
образования, воспалительные заболевания кишеч-
ника, злокачественные новообразования и  индекс 
массы тела.

Была установлена статистически значимая связь 
между генетически прогнозируемым началом ку-
рения с  более короткой длиной теломер (p < 0,001). 
Была также отмечена статистически значимая 
связь между генетически предсказанной вероятно-
стью регулярного курения и  менее высоким иАТМ  
(p < 0,001). Для показателя иАТМ причинно-след-
ственная связь с  курением оставалась статистиче-
ски значимой по  данным анализа чувствительности, 
при котором не учитывали SNP, которые имели связь 
с  возможными вмешивающимися факторами. Была 
установлена также причинно-следственная связь 
между менее высоким темпом ходьбы и  генетиче-
ской предрасположенностью к  курению (p < 0,001). 
Однако связь между генетической предрасположен-
ностью к  курению и  силой сжатия кисти оказалась 
статистически незначимой (p = 0,26).

Результаты анализа данных об участниках иссле-
дования, который используется в  обычных обсерва-
ционных исследованиях, были сходными с таковыми 
исследования менделевского типа и указывали на ста-
тистически значимую связь между курением в любое 
время в  течение жизни и  такими показателями, как 
длина теломер лейкоцитов, иАТМ, скорость ходьбы 
и  продолжительность периода переносимости физи-
ческой нагрузки средней или высокой интенсивности. 
И  также не было отмечено статистически значимой 
связи между курением и силой сжатия кисти по дан-
ным анализа, выполненного с учетом возраста и пола 
участников, несмотря на  то что сила сжатия кисти 
имела обратную связь с индексом курения [8].

Таким образом, на основании полученных данных 
авторы исследования делают вывод о  том, что куре-
ние табака может быть причиной укорочения тело-
мер, потери мышечной массы, замедления скорости 
ходьбы и низкой физической активности, т. е. курение 
действует на  разные показатели ускоренного старе-
ния [8].
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Представляет интерес ответ на вопрос, насколько 
независимо от действия других факторов риска куре-
ние влияет на скорость старения. Для ответа на такой 
вопрос можно обратиться к  данным, полученным 
в  ходе выполнения исследования, в  котором исполь-
зовали результаты 20 715  883 лабораторных анали-
зов образцов крови 149  000 участников, из  которых 
49 000 курили [9]. С помощью глубокого анализа ней-
ронных сетей изучали связь между преждевременным 
старением и курением с учетом таких «лабораторных 
факторов риска». Наиболее полная модель включала 
24 показателя, включая курение. Полученные данные 
указывали на  то, что уровень глюкозы в  крови на-
тощак и  распределение ширины эритроцитов были 
наиболее сильными прогностическими факторами 
биологического возраста. Учет курения улучшал 
прогностическую ценность модели, хотя такой фак-
тор не  относился к  пяти наиболее сильным прогно-
стическим факторам ускоренного старения. Следует 
отметить, что курение увеличивало биологический 
возраст независимо от таких известных факторов ри-
ска, как концентрация глюкозы и холестерина в крови. 
У курящих женщин и мужчин достижение определен-
ного биологического возраста наступало быстрее в 2 
и 1,5 раза соответственно по сравнению с некуривши-
ми лицами такого же  возраста. Следует также отме-
тить, что после 55 лет темпы ускорения достижения 
биологического возраста достигали плато. Таким об-
разом, полученные данные указывают на  то, что ку-
рение ускоряет темпы старения вплоть до 55-летнего 
возраста, в большей степени у женщин и независимо 
от уровня глюкозы в крови натощак и концентрации 
холестерина [9]. Более высокие темпы биологическо-
го старения, обусловленные курением, стабилизиру-
ются после 55 лет.

СВЯЗЬ МЕЖДУ КУРЕНИЕМ 
И ДЛИНОЙ ТЕЛОМЕР

Для оценки связи между курением и  длиной те-
ломер был выполнен метаанализ клинических ис-
следований [10]. Поиск статей для анализа выпол-
няли по  ключевым словам (smoking OR  cigarette*) 
и  (telomere OR  telomeres) в базах данных MEDLINE 
(Ovid) и EMBASE (Ovid). В ходе выполнения анали-
за оценивали средние различия между длиной тело-
мер в  зависимости от  курения, а  также в  зависимо-
сти от  индекса курения, выраженного в  пачко-годах. 
В  целом в  анализ было включено 30 исследований. 
Возможные систематические ошибки были установ-
лены почти в  50% исследований. Результаты мета
анализа свидетельствовали о том, что относительная 
длина теломер была меньше у куривших в любое вре-
мя по сравнению с никогда не курившими (суммарная 
стандартная средняя разница -0,11 при 95% от  -0,16 
до -0,07). Кроме того, были установлены более корот-
кие теломеры у  куривших по  сравнению с  никогда 
не курившими и у курящих в настоящее время по срав-
нению с никогда не курившими или курившими ранее. 

Полученные данные также свидетельствовали об об-
ратной связи между индексом курения (в пачко-годах) 
и длиной теломер. 

На основании выполненного метаанализа авторы 
сделали вывод о том, что длина теломер меньше у ку-
ривших когда-либо и никогда не куривших по сравне-
нию с курящими в настоящее время, что может объяс-
нять связь между интенсивностью и  длительностью 
курения и связанными с возрастом болезнями [10].

Следует отметить, что употребление алкого-
ля также приводит к  укорочению теломер, которое 
не  зависит от  курения. Такие данные, позволяющие 
предполагать причинно-следственную связь между 
употреблением алкоголя и  укорочением теломер, 
были получены в  ходе выполнения исследования 
менделевского типа, в котором использовали данные 
о 245 354 участниках исследования UK Biobank [11]. 
Так что чрезмерное употребление алкоголя, которое 
нередко сопровождается более интенсивным курени-
ем, по-видимому, также может приводить к дополни-
тельному уменьшению длины теломер.

СВЯЗЬ МЕЖДУ КУРЕНИЕМ 
И ЭПИГЕНЕТИЧЕСКИМИ 
МАРКЕРАМИ СТАРЕНИЯ

Эпигенетические часы представляют собой метод 
оценки выраженности метилирования ДНК, которая 
связана со  старением организма [12]. «Часы» перво-
го поколения (например, HorvathAge и  HannumAge) 
представляли собой наборы реагентов для анализа 
статуса метилирования ДНК, которые имеют сильную 
связь с хронологическим возрастом [13, 14]. При разра-
ботке «часов» второго поколения (например, GrimAge 
and PhenoAge), напротив, учитывали связанные с воз-
растом биомаркеры (например, концентрация креати-
нина и С-реактивный белок), поведенческие факторы 
(например, курение) и клинические исходы, включая 
смертность. Сходно Dunedin-PoAm38 представляет 
собой интегрированный показатель, разработанный 
для измерения скорости старения. При его разработке 
учитывали изменение биомаркеров и  показатели со-
стояния здоровья в течение 12 лет наблюдения. Были 
получены данные о  том, что новые генерации изме-
рения скорости старения, основанные на  оценке ме-
тилирования ДНК, имеют более сильную прогности-
ческую значимость для таких показателей, как общая 
смертность, развитие большого числа заболеваний 
старческой астенией [15, 16]. Имеются также данные 
о том, что указанные индикаторы более чувствитель-
ны к оценке влияния курения на темпы старения [15, 
17, 18].

Данные о  связи между оценкой скорости старе-
ния с  помощью указанных ранее современных «ча-
сов», основанных на изменении метилирования ДНК, 
и  курением в  разные периоды жизни были получе-
ны в  исследовании, в  котором использовали данные 
участников VBS  — Venous Blood Study (часть наци-
ональной программы HRS  — Health and Retirement 
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Study), с  репрезентативной выборкой жителей США 
старше 50 лет [19]. В работе провели анализ данных 
о 2978 участниках VBS; были доступны данные о том, 
курили ли они, информация о наличии у них опреде-
ленных заболеваний и о том, живы ли они.

Учитывая важные последствия для здоровья пас-
сивного курения (если курили родители), а также куре-
ния в юности, в ходе выполнения анализа важно было 
ответить на  вопросы о  том, как курение родителей 
влияло на вероятность курения в юности и взрослом 
периоде жизни. Кроме того, предполагалось установ-
ление патофизиологических звеньев, за счет которых 
курение в разные периоды жизни влияет на риск раз-
вития хронических заболеваний и  смерти. Таким 
образом, в  ходе выполнения данного исследования 
впервые оценивали взаимодействие между курением 
в течение жизни, развитием хронических заболеваний 
и  смертностью от  таких заболеваний и  изменением 
эпигенетического возраста в  репрезентативной на
циональной выборке лиц пожилого возраста.

При анализе связи между числом пачко-лет и  ри-
ском развития рака или болезни легких было установ-
лено, что изменения биологического возраста, изме-
ренного с помощью «часов» GrimAgeAdj, определяли 
32% и 38% такого риска соответственно. Кроме того, 
при оценке связи между курением в молодости и ри-
ском развития болезни легких было отмечено, что 
изменения эпигенетического возраста, оцениваемого 
с помощью «часов» GrimAgeAdj, обусловливали 11% 
такого риска. Начало курения в  молодости влияло 
на вероятность развития болезни легких в более стар-
шем возрасте за счет прямого влияния курения в мо-
лодости на  ускоренное старение, оцениваемое с  по-
мощью GrimAgeAdj, а также за счет того, по крайней 
мере отчасти, что курение в молодости было связано 
с увеличением вероятности курения в более старшем 
возрасте, что в  свою очередь связано с  ускоренным 
старением, измеряемым с помощью GrimAgeAdj.

Результаты оценки влияния курения на  скорость 
биологического старения, которые оценивали с  по-
мощью «часов» PhenoAgeAdj, менее убедительны. 
Ни  один из  непрямых эффектов числа пачко-лет 
на клинические исходы не достигал уровня статисти-
ческой значимости, и ни один из непрямых эффектов 
начала курения в молодости на риск развития болезни 
легких, который определяли с помощью PhenoAgeAdj, 
также не  был статистически значимым. Таким обра-
зом, в целом оценка с помощью «часов» PhenoAgeAdj 
не  определяла связь между длительностью и  ин-
тенсивностью курения и  изменениями состояния 
здоровья.

В  то же  время использование в  модели «часов» 
DunedinPoAm38Adj в целом были сходными с таковы-
ми при использовании часов GrimAgeAdj. Как и для 
оценки с  помощью «часов» GrimAgeAdj, были полу-
чены данные о  том, что при раннем начале курения 
вероятность развития болезни легких в более поздние 
периоды жизни связана с ускоренным старением, ко-
торое оценивалось с  помощью DunedinPoAm38Adj. 

По крайней мере отчасти, такая связь могла быть об-
условлена тем, что курение в  молодости повышает 
вероятность курения в последующие периоды жизни.

СВЯЗЬ МЕЖДУ КУРЕНИЕМ 
И СТРУКТУРНЫМИ ПРИЗНАКАМИ 
СТАРЕНИЯ ГОЛОВНОГО МОЗГА

Несмотря на  появление все большего количества 
данных о  влиянии курения на  скорость старения 
многих органов, имеется лишь ограниченное число 
исследований, посвященных количественной оцен-
ке курения и особенно прекращения курения на при-
знаки старения мозга. В одно из крупных исследова-
ний, выполненных для такой оценки, были включены 
данные о  структурных характеристиках головного 
мозга 33  293 участников исследования UK  Biobank 
[20]. Вначале с помощью метода машинного обучения 
анализировали изображения, полученные с помощью 
магнитно-резонансной томографии головного мозга 
14 667 некурящих лиц, а затем 18 626 курящих. После 
этого оценивали связь между показателем BrainAge 
Gap, отражающим разницу между прогнозируемым 
и  реальным возрастом и  характеристиками курения. 
Далее проверяли гипотезу о  наличии связи между 
курением и  сниженными когнитивными функциями, 
а также влиянии на такую связь «возраста головного 
мозга».

Полученные результаты свидетельствовали о том, 
что в  среднем у  куривших были более выраженные 
различия между прогнозируемым и  реальным «воз-
растом головного мозга», оцениваемым по  показате-
лю BrainAge Gap (+0,304 года) по  сравнению с  кон-
тролем. Более того, выраженность старения мозга 
варьировала в  зависимости от  интенсивности куре-
ния: у куривших регулярно такой показатель достигал 
+1,190 года, а  у  куривших менее интенсивно он  со-
ставлял +0,478  года. Следует отметить, что у  давно 
прекративших курение показатель BrainAge Gap был 
существенно меньше. Были также получены данные 
о  связи между курением и  плохими когнитивными 
функциями; такая связь отчасти определялась выра-
женностью показателя BrainAge Gap.

Несколько позднее были опубликованы результаты 
анализа базы данных UK  Biobank, с  помощью кото-
рого оценивали связь генетической предрасположен-
ности к  курению и  показателем BrainAge Gap [21]. 
Анализ выполняли с  использованием данных менде-
левской рандомизации, которая позволила с большой 
вероятностью установить причинно-следственную 
связь между курением табака и  ускорением возраст-
ных изменений белого вещества головного мозга. 

СВЯЗЬ МЕЖДУ КУРЕНИЕМ 
И УСКОРЕННЫМ СТАРЕНИЕМ ЛИЦА

Известно, что некоторые люди выглядят старше 
своего возраста. Основная причина такого ускоренно-
го старения лица часто не совсем понятна. Результаты 
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исследования, включавшего 186 пар однояйцовых 
близнецов, позволили выявить некоторые из  таких 
факторов ускоренного старения лица, в  частности 
такие, как избыточная экспозиция солнечного ультра-
фиолетового излучения, курение, чрезмерное употре-
бление алкоголя, потеря массы тела в возрасте после 
40  лет, увеличение массы тела в  возрасте моложе 
40 лет и прием антидепрессантов [22]. В ходе выпол-
нения других исследований были получены данные 
о  том, что курение относится к  независимым факто-
рам образа жизни ускоренного старения лица [23, 24, 
25], а  также о  наличии молекулярных механизмов 
влияния курения на фибробласты кожи.

Интерес представляют результаты исследования, 
в  которое было включено 79 однояйцовых близне-
цов [26]. Цель исследования состояла в установлении 
специфичных компонентов старения лица, которые 
были обусловлены курением. В ходе выполнения ис-
следования выполняли стандартизованное сравнение 
фотографий близнецов, различающихся по привычке 
к  курению. Для включения пар близнецов в  анализ 
требовалось, чтобы различие в  продолжительности 
курения между близнецами в сравниваемых парах со-
ставляла не  менее 5 лет. Анализ стандартизованных 
фотографий проводили профессиональные фотогра-
фы по  выраженности морщин, которую оценивали 
с  помощью обоснованной шкалы Assessment Scale 
Lemperle, а также по 4-пунктовой шкале для оценки 
возрастных изменений лица [26]. 

Курящие близнецы по сравнению со своими неку-
рящими сверстниками имели худшие оценки по избы-
точной коже верхнего века, мешкам на нижних веках, 
скуловым мешкам, носогубным складкам, морщинам 
на верхней губе, морщинам в красной кайме нижней 
губы и щеках.

При различии по продолжительности курения бо-
лее 5 лет в паре близнецов у курящих в течение более 
длительного периода были худшие показатели по вы-
раженности мешков под глазами, малярных мешков, 
морщин красной каймы губ (кисетные морщины). 

Таким образом, в  ходе выполнения обсервацион-
ного исследования были выявлены признаки ускорен-
ного старения лица, которые были специфичны для 
курения. В  основном они касались изменений сред-
ней и нижней части лица. Кроме того, были получены 
данные о том, что даже 5-летние различия в продол-
жительности курения между курившими однояйцо-
выми близнецами могли приводить к  заметным раз-
личиям по выраженности старения лица [26]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, имеются убедительные данные 
о  том, что курение связано с  ускорением биологиче-
ского старения, а также увеличением риска развития 
старческой астении и когнитивных нарушений. В на-
стоящее время расшифрованы многие механизмы, 
объясняющие связь между курением в  разные пери-
оды жизни и  ускоренным старением различных ор-
ганов и систем организма. Отказ от курения в любом 

возрасте остается важным подходом к  замедлению 
темпов старения.
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