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Резюме
Витамин D, являясь жирорастворимым микронутриентом, играет клю-
чевую роль не только в поддержании кальций-фосфорного обмена, но и 
в  регуляции множества биологических процессов, включая иммунный 
ответ, клеточную пролиферацию, дифференцировку и апоптоз. В послед-
ние годы внимание исследователей привлекает роль витамина D в моду-
ляции хронического воспаления, окислительного стресса и  процессов 
клеточного старения. Дефицит витамина D широко распространен в по-
пуляции, особенно в регионах с низким уровнем солнечной инсоляции, 
что делает его одной из ключевых проблем современной медицины. Эпи-
демиологические данные свидетельствуют о связи низкого уровня вита-
мина D  с развитием возраст-ассоциированных заболеваний, таких как 
сердечно-сосудистые патологии, сахарный диабет 2-го типа, остеопороз 
и когнитивные нарушения. Однако механизмы, лежащие в основе этих 
ассоциаций, остаются не до конца изученными. В частности, недостаточ-
но исследована роль витамина D в регуляции длины теломер, активности 
теломеразы и  других биомаркеров клеточного старения. Учитывая ра-
стущую распространенность возрастных заболеваний и необходимость 
поиска эффективных стратегий их профилактики, изучение влияния ви-
тамина D на процессы старения представляется крайне актуальным.
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Summary
Vitamin D, a  fat-soluble micronutrient, plays a  crucial role not only 
in maintaining calcium-phosphorus metabolism but also in regulating a wide 
range of biological processes, including immune response, cell proliferation, 
differentiation, and apoptosis. In recent years, its role in modulating chronic 
inflammation, oxidative stress, and cellular aging processes has attracted 
significant research attention. Vitamin D  deficiency is  widespread in  the 
population, particularly in regions with low levels of solar insolation, making 
it  one of  the key challenges in  modern medicine. Epidemiological data 
indicate an association between low vitamin D  levels and the development 
of  age-related diseases, such as  cardiovascular disorders, type 2 diabetes, 
osteoporosis, and cognitive decline. However, the mechanisms underlying 
these associations remain incompletely understood. In  particular, the role 
of  vitamin D  in regulating telomere length, telomerase activity, and other 
biomarkers of  cellular aging has not been sufficiently studied. Given the 
increasing prevalence of age-related diseases and the need to identify effective 
prevention strategies, investigating the impact of vitamin D on aging processes 
is highly relevant.
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ВВЕДЕНИЕ

Витамин D₃, или холекальциферол, долгое время 
рассматривался исключительно как регулятор каль-
ций-фосфорного обмена и здоровья костей. Однако 
в  последние десятилетия накоплено множество 
данных, свидетельствующих о  его плейотропных 
эффектах. Витамин D₃ участвует в  регуляции им-
мунного ответа, воспалительных процессов, кле-
точного цикла и даже влияет на процессы старения. 
Дефицит витамина D₃ (уровень 25(OH)D₃ ниже  
20 нг/мл) ассоциирован с повышенным риском раз-
вития ишемической болезни сердца, артериальной 

гипертензии, сахарного диабета 2-го типа, ожирения 
и  дислипидемии [1]. Кроме того, низкий уровень 
витамина D₃ связан с  развитием хронических вос-
палительных заболеваний, хотя остается неясным, 
является ли дефицит причиной или следствием этих 
состояний [2].

МЕТАБОЛИЗМ ВИТАМИНА D

Витамин D  — жирорастворимый микронутри-
ент, который синтезируется в коже под воздействи-
ем ультрафиолетового излучения (витамин D₃, или 
холекальциферол) или поступает с пищей (витамин 
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D₂, или эргокальциферол). Основными пищевыми 
источниками витамина D  являются жирные сорта 
рыбы, яичные желтки и  обогащенные продукты 
[3]. Зимой, когда уровень УФ-излучения снижается, 
синтез витамина D₃ в коже значительно уменьшает-
ся, что делает необходимым его дополнительное по-
ступление с пищей или добавками.

После синтеза или поступления в  организм ви-
тамин D  метаболизируется в  печени до  25-гидрок-
сихолекальциферола [25(OH)D, или кальцидиол], 
который затем преобразуется в  почках в  актив-
ную форму  — 1,25-дигидроксихолекальциферол 
[1,25(OH)₂D, или кальцитриол]. Рецепторы витами-
на D (VDR) обнаружены в большинстве тканей ор-
ганизма, включая головной мозг, иммунные клетки, 
молочную и предстательную железы, что подчерки-
вает его плейотропные функции [4]. В частности, ак-
тивная форма витамина D (кальцитриол) регулирует 
экспрессию более 200 генов, участвующих в клеточ-
ной пролиферации, дифференцировке и апоптозе [5].

Оптимальный уровень 25(OH)D в  сыворотке 
крови составляет 30–60 нг/мл (75–150 нмоль/л). 
Уровень ниже 20 нг/мл свидетельствует о дефиците, 
а 20–30 нг/мл — о недостаточности витамина D [6].

ВИТАМИН D И ХРОНИЧЕСКОЕ 
СИСТЕМНОЕ ВОСПАЛЕНИЕ

Витамин D играет важную роль в регуляции вос-
палительных процессов. Эпидемиологические ис-
следования демонстрируют обратную корреляцию 
между уровнем 25(OH)D и  маркерами воспаления, 
такими как С-реактивный белок и  интерлейкин-6 
(IL-6) [7]. Кальцитриол ингибирует хроническое 
воспаление в  жировой ткани, снижая секрецию 
провоспалительных цитокинов, таких как MCP-1 
и IL-6 [8]. Кроме того, витамин D модулирует актив-
ность дендритных клеток (ДК), подавляя их  созре-
вание и  способность стимулировать Т-лимфоциты. 
ДК  являются наиболее высокоиммуногенными 
антиген-презентирующими клетками. Как извест-
но, VDR экспрессируются макрофагами и  ДК, что 
наталкивает на вывод о том, что витамин D3 играет 
важную роль в модуляции воспалительных ответов. 
И те и другие клетки экспрессируют ферменты ви-
тамина D3  — 25- и  1α-гидроксилазу. Ряд исследо-
ваний показал, что с  помощью VDR кальцитриол 
подавляет дифференцировку, созревание и  имму-
ностимулирующую активность ДК  человека [9]. 
Молекулярные механизмы, лежащие в основе изме-
нения толерогенных свойств ДК, с  помощью каль-
цитриола включают снижение экспрессии молекул 
главного комплекса гистосовместимости класса 2 
и ко-стимулирующих молекул (CD40, CD80, CD86), 
увеличение ингибирующих иммуноглобулин-подоб-
ных транскриптов 3 и повышение секреции лиганда 
хемокина 22 и ИЛ-10 [10]. Улучшение толерогенных 
свойств ДК кальцитриолом приводит к стимуляции 

Т-регуляторных клеток, играющих решающую роль 
в  подавлении иммунного ответа Т-эффекторных 
клеток [11]. 

Кальцитриол также влияет на  Т-лимфоциты, 
ингибируя их пролиферацию и снижая продукцию 
провоспалительных цитокинов, таких как интер-
ферон-гамма (IFN-γ), IL-17 и  IL-21. В то же время 
он способствует увеличению числа Т-регуляторных 
клеток, которые вырабатывают цитотоксический 
Т-лимфоцитарный антиген-4 (CTLA-4) и  FoxP3, 
что усиливает иммуносупрессивные эффекты [12]. 
Кроме того, цитокины, продуцируемые Т-клетками, 
играют ключевую роль в  регуляции метаболизма 
витамина D3 в макрофагах. В частности, IFNγ, про-
дуцируемый Т-хелперами, усиливает экспрессию 
фермента CYP27B1 в  макрофагах, что способству-
ет преобразованию 25(OH)D3 в  его активную фор-
му — кальцитриол. Напротив, цитокины Th2-типа, 
такие как ИЛ-4, индуцируют превращение 25(OH)
D3 в неактивный метаболит 24,25(OH)2D3. Эти дан-
ные позволяют предположить, что метаболизм вита-
мина D3 может служить связующим звеном между 
клеточными иммунными реакциями и врожденным 
иммунитетом. Однако точные механизмы, лежащие 
в основе роли витамина D3 в этих процессах, требу-
ют дальнейшего изучения [13].

ВИТАМИН D И ОКИСЛИТЕЛЬНЫЙ 
СТРЕСС

Ренин-ангиотензиновая система (РААС) играет 
важную роль в развитии хронического воспаления 
и окислительного стресса. Долгое время РААС рас-
сматривалась исключительно как регуляторная си-
стема, отвечающая за поддержание водно-солевого 
баланса в  организме человека [14]. Однако совре-
менные исследования выявили ее значительную роль 
в развитии хронического воспаления и окислитель-
ного стресса. Важным достижением стало открытие 
локальной, или тканевой РААС. Установлено, что 
у лиц с висцеральным ожирением наблюдаются по-
вышенные уровни ангиотензиногена, альдостерона, 
а также усиленная экспрессия генов рецепторов ан-
гиотензина II  (АТ II). Это объясняется аутокринно-
паракринной активностью жировой ткани, которая 
способна синтезировать факторы, стимулирующие 
выработку альдостерона [15].

Исследования тканевой РААС позволили вы-
явить негемодинамические эффекты АТ II, включая 
провоспалительное, пролиферативное и  профибро-
тическое воздействие. Показано, что АТ II стимули-
рует образование активных форм кислорода (АФК), 
что приводит к  митохондриальной дисфункции 
и повреждению клеток [16]. В тканях почек, сердца 
и  сосудов АТ  II инициирует воспалительные про-
цессы, активируя экспрессию провоспалительных 
хемокинов, которые способствуют накоплению им-
мунокомпетентных клеток в тканях.



18

Reviews№ 01'2025    •    PROBLEMS OF GEROSCIENCE

Витамин D  модулирует активность РААС, сни-
жая экспрессию ангиотензиногена и  рецепторов 
к  ангиотензину II  (ATII). Это способствует умень-
шению окислительного стресса и улучшению функ-
ции эндотелия [17]. При ожирении активность РААС 
в жировой ткани повышается, что приводит к увели-
чению выработки активных форм кислорода (АФК) 
и повреждению клеток. Витамин D может смягчать 
эти эффекты, снижая уровень окислительного стрес-
са и улучшая метаболический профиль [17]. 

Активность РААС в жировой ткани значительно 
возрастает при ожирении [18], что позволяет пред-
положить ее  влияние на  снижение уровня адипо-
нектина  — ключевого адипокина, обладающего 
противовоспалительными и  кардиопротективными 
свойствами [19]. Адипонектин играет важную роль 
в процессах старения, так как его уровень снижает-
ся с  возрастом, что коррелирует с увеличением ри-
ска развития возраст-ассоциированных заболеваний, 
таких как инсулинорезистентность, атеросклероз 
и  сердечно-сосудистые патологии. Низкие уровни 
адипонектина ассоциируются с усилением воспали-
тельных процессов и  окислительного стресса, что 
ускоряет старение тканей. Прямая связь между вита-
мином D3 и адипонектином может быть обусловлена 
способностью метаболитов витамина D3 подавлять 
активность локальной РААС, что, в  свою очередь, 
способствует повышению синтеза адипонектина 
[20].

ВИТАМИН D И КЛЕТОЧНОЕ СТАРЕНИЕ

Известно, что многие микронутриенты, такие 
как витамины и  микроэлементы, играют важную 
роль в  метаболизме клеток, и  некоторые исследо-
вания предполагают прямое влияние этих микро-
элементов на биологию теломер и старение клеток 
[21]. Витамин D участвует в регуляции клеточного 
цикла, пролиферации и  апоптоза через геномные 
и негеномные механизмы. Кальцитриол регулирует 
экспрессию генов, контролирующих апоптоз и кле-
точный цикл. Кроме того, витамин D влияет на ось 
FGF-23/Klotho, которая играет ключевую роль 
в  регуляции процессов старения. Дефекты в  этой 
системе связаны с  преждевременным старением 
и развитием возраст-ассоциированных заболеваний. 
Так, витамин D3 оказывает многогранное влияние 
на  ключевые молекулярные пути, регулирующие 
рост клеток, пролиферацию (через TGF-β, NF-kB, 
p53, p21, p27 и MYC), апоптоз (через hTERT, BCL-
2, BCL-XL, BAX, BAK, BAD и  p13), дифференци-
ровку стволовых клеток (через Wnt) и минеральный 
обмен (через ось Klotho-FGF-23). Витамин D3 моду-
лирует экспрессию белков, участвующих в  клеточ-
ном цикле, таких как циклины, циклин-зависимые 
киназы (CDK) и их ингибиторы (CDKI). CDKI, та-
кие как p21 и p27, инактивируют циклины D1, D2, 
D3 и E, что препятствует фосфорилированию белка 

ретинобластомы (pRB) и приводит к остановке кле-
точного цикла в  фазе G0/G1, подавляя пролифера-
цию [22]. CDKI действуют как негативные регулято-
ры клеточного роста, блокируя переход из фазы G1.

Витамин D3 также напрямую регулирует экс-
прессию генов, кодирующих CDKI, таких как p15, 
p18, p21 и p27. В промоторной области гена p21 был 
идентифицирован функциональный элемент рецеп-
тора витамина D  (VDR), что указывает на  прямое 
влияние витамина D3 на  транскрипцию p21 через 
VDR [23]. Помимо этого, витамин D3 оказывает 
косвенный эффект на  регуляцию клеточного цик-
ла, усиливая сигнальный путь TGF-β и  подавляя 
активацию рецептора эпидермального фактора 
роста (EGFR) [24]. Витамин D3 также ингибирует 
путь NF-kB в лейкоцитах человека, подавляя транс-
крипцию субъединиц c-Rel и p50, что имеет важное 
значение для контроля воспалительных процессов. 
Хроническая активация NF-kB наблюдается при 
старении и связана с развитием возрастных заболе-
ваний, таких как сахарный диабет 2-го типа (СД 2), 
сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) и  остеопо-
роз [25].

Хотя точные механизмы, с помощью которых ви-
тамин D3 индуцирует апоптоз, остаются не до конца 
изученными, известно, что он  модулирует экспрес-
сию членов семейства BCL-2. Это семейство вклю-
чает как антиапоптотические белки (BCL-2, BCL-
XL), так и  проапоптотические (BAX, BAK, BAD). 
Витамин D3 способствует апоптозу, подавляя транс-
крипцию антиапоптотических белков и  активируя 
экспрессию проапоптотических, что приводит к из-
менению проницаемости митохондриальной мем-
браны, высвобождению цитохрома-С и  активации 
каспазного каскада [26].

Важную роль в  процессах старения играет ось 
FGF-23-Klotho, которая регулируется витамином 
D3. Дефекты в  генах FGF-23 или Klotho приводят 
к фенотипам преждевременного старения. Витамин 
D3 через VDR индуцирует экспрессию FGF-23, для 
активации которого необходим ко-рецептор Klotho. 
Взаимодействие FGF-23 с  рецептором фактора 
роста фибробластов (FGFR) подавляет реабсорб-
цию фосфатов и  синтез витамина D  в почках [27]. 
Хотя механизмы влияния минерального гомеостаза 
на  старение остаются не  полностью ясными, ось 
FGF-23-Klotho может ингибировать сигнальный 
путь инсулиноподобного фактора роста 1 (ИПФР-1), 
что является одним из  эволюционно консерва-
тивных механизмов замедления старения. Мыши 
с  дефицитом Klotho или FGF-23 демонстрируют 
гипогликемию и  повышенную чувствительность 
к  инсулину, тогда как трансгенные мыши с  гипе-
рэкспрессией Klotho обладают устойчивостью к ин-
сулину и ИПФР-1, что коррелирует с увеличением 
продолжительности жизни [28].

Кроме того, Klotho ингибирует сигнальный путь 
Wnt, который играет ключевую роль в пролиферации 
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стволовых клеток. Хроническая активация Wnt мо-
жет привести к истощению пула стволовых клеток, 
что ускоряет старение. Способность Klotho подав
лять Wnt-сигнализацию объясняет ее  антивозраст-
ные свойства [29]. Наконец, Klotho защищает клетки 
от  окислительного стресса, вероятно, через регуля-
цию продукции оксида азота (NO) и экспрессии су-
пероксиддисмутазы 2 (SOD2) [30].

Кроме того, недавние исследования подчеркива-
ют роль витамина D3 в регуляции аутофагии — про-
цесса, имеющего ключевое значение в поддержании 
клеточного гомеостаза и предотвращении старения. 
Витамин D3 стимулирует аутофагию через актива-
цию пути AMPK/mTOR, что способствует удалению 
поврежденных клеточных компонентов и  улучше-
нию клеточного функционирования [31]. Эти дан-
ные расширяют понимание роли витамина D3 в регу-
ляции клеточного старения и поддержании здоровья.

ВИТАМИН D И ДЛИНА ТЕЛОМЕР

Многочисленные исследования демонстрируют 
положительную корреляцию между уровнем 25(OH)
D и  длиной теломер. Например, исследование 
Richards et  al. показало, что у  женщин с  более вы-
соким уровнем витамина D теломеры были длиннее, 
что эквивалентно замедлению клеточного старения 
на 5 лет [32]. Эти данные подтверждаются исследо-
ваниями, в которых прием добавок витамина D ас-
социировался с увеличением длины теломер [33–35]. 
В частности, у пациентов на гемодиализе, получав-
ших кальцитриол, длина теломер была значительно 
больше, чем у  тех, кто не  принимал добавки [36]. 
В российском исследовании изучалась связь между 
дефицитом витамина D3, состоянием сосудистой 
стенки и биологией теломер у лиц с различной чув-
ствительностью к инсулину. В исследовании приня-
ли участие 305 пациентов, у  которых оценивались 
уровень витамина D3, длина теломер, активность те-
ломеразы (АТ), а также параметры сосудистой жест-
кости (скорость распространения пульсовой волны, 
СРПВ) и толщина комплекса интима-медиа (ТКИМ). 
Дефицит витамина D3 увеличивал риск повышения 
СРПВ в  2,7 раза и  риск выявления «коротких» те-
ломер в  3,6 раза. Множественный регрессионный 
анализ подтвердил независимую связь дефицита ви-
тамина D3 с наличием СД 2, повышенным уровнем 
HbA1c и жесткостью артерий [37]. Полученные дан-
ные подчеркивают, что дефицит витамина D3 может 
способствовать ускоренному клеточному старению 
и развитию артериосклероза.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Витамин D  играет ключевую роль в  профилак-
тике возраст-ассоциированных заболеваний и  регу-
ляции процессов старения. Его дефицит ассоцииро-
ван с  повышенным риском развития хронических 

заболеваний, укорочением теломер и  ускорением 
клеточного старения. Однако эта связь не  всегда 
подтверждается клиническими исследованиями. 
Результаты исследований часто противоречивы, что 
может быть связано с различиями в дизайне иссле-
дований, дозировках и  длительности приема вита-
мина D.

Многие исследования сосредоточены на  влия
нии витамина D  на конкретные возраст-ассоци-
ированные заболевания, такие как остеопороз, 
сердечно-сосудистые заболевания и  когнитивные 
нарушения. Положительное влияние витамина D 
на  эти состояния может косвенно способствовать 
улучшению общего здоровья и  замедлению неко-
торых аспектов старения. Тем не менее научное со-
общество подчеркивает необходимость проведения 
более масштабных и  долгосрочных рандомизиро-
ванных контролируемых исследований для уточне-
ния роли витамина D в процессах старения.

В  целом, несмотря на  отдельные обнадеживаю-
щие данные, убедительных доказательств того, что 
прием витамина D  напрямую замедляет старение, 
пока нет. Однако поддержание оптимального уров-
ня витамина D важно для общего состояния здоро-
вья и может играть роль в профилактике возрастных 
заболеваний.
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