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В обзоре рассматриваются основные механизмы повреждающего действия чрезмерных физиче-
ских нагрузок на клеточные структуры эндотелия сосудов и развития связанных с этим процессом 
системных патологических состояний. Общепринятое мнение о пользе физической активности для 
профилактики сердечно-сосудистых заболеваний не подвергается сомнению. Тем не менее сегодня 
широкое распространение получили различные тренировочные программы с дискуссионным соот-
ношением пользы и вреда. Отличительными чертами такого типа физической активности являются 
высокая степень интенсивности физической нагрузки и большие тренировочные объемы. Нарушение 
режимов тренировки и отдыха при таком подходе к тренировкам часто приводит к развитию синдрома 
перетренированности. Понимание причин развития данного состояния на молекулярном и клеточном 
уровне позволит повысить эффективность планирования тренировочного процесса у соревнующихся 
атлетов и продлить спортивное долголетие пожилым спортсменам и любителям спорта.
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The main mechanisms of the damaging effect of excessive physical exertion on the cellular structures of the 
vascular endothelium and the development of systemic pathological conditions associated with this process 
are covered in this paper. The generally accepted view on the benefits of physical activity for the prevention 
of cardiovascular disease is not in doubt. However, today various training programs of debatable benefits and 
risks ratio are widely used. High intensity high volume training is the distinctive feature of this type of physical 
activity. Violation of the training and rest schedules in this approach often leads to the overtraining syndrome. 
Understanding the causes of this condition at the molecular and cellular levels may increase the efficiency of train-
ing planning for competing athletes and prolong sport participation of the elderly athletes and sports enthusiasts.
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Введение 
Исследования последнего времени показывают 

высокий процент распространения коронарного ате-
росклероза среди спортсменов. Как оказалось, у этой 
группы более высокий показатель кальцификации ко-
ронарных артерий и атеросклеротических бляшек по 
сравнению с людьми, ведущими малоподвижный образ 
жизни. Установлено, что тяжесть данных поражений 
зависит от тренировочных объемов, выполняемых атле-
том на протяжении всей жизни. Так, высокоинтенсив-
ные тренировки приводят к увеличению риска развития 
сердечно-сосудистых заболеваний (ССЗ) [1]. В боль-
шинстве случаев атеросклеротические поражения 
артерий длительно тренирующихся атлетов представ-
ляют собой кальцифицированные бляшки: относитель-
но стабильные поражения с низким риском разрыва. 
Механизм, ответственный за образование подобных 
дефектов, на данный момент неизвестен. По всей ви-
димости, существует зависимость риска развития ССЗ 
от вида дисциплины тренирующегося спортсмена. По 
данным V. Aengevaeren et al. [2], распространенность 
атеросклеротических поражений среди велосипедистов 
ниже по сравнению с занимающимися бегом атлетами. 
Причины таких различий неизвестны, особенно учи-
тывая сходный тип физической нагрузки. Это говорит 
о сложности однозначной интерпретации влияния той 
или иной физической активности на процессы атероге-
неза и развития связанных с ним заболеваний. В связи 
с этим для оценки вероятности развития атеросклероза 
у спортсменов необходим комплексный подход к диа-
гностике, основанный на современных теориях раз-
вития атеросклероза.

Эпидемиология и патогенез ССЗ. Сердечно-сосу-
дистые заболевания занимают ведущее место в ста-
тистике смертности населения развитых стран [3, 4]. 
В Российской Федерации это наиболее частая причина 
госпитализации, потери трудоспособности и смерти. 
Основными способами борьбы с развитием заболева-
ний данной группы и вызываемых ими осложнений 
являются антиатеросклеротическая терапия, направ-
ленная на снижение уровня холестерина в крови, и не-
медикаментозные методы профилактики, основанные 
на предупреждении развития заболевания путем изме-
нения образа жизни [5]. Тем не менее в многочислен-
ных исследованиях показано, что уровень холестерина 
не всегда четко коррелирует с развитием атеросклероза 
и риском развития осложнений и смерти [6, 7]. Именно 
поэтому во всем мире помимо широко используемых 
стратегий коррекции нарушений липидного обмена ве-
дется разработка методов, основанных на противодей-
ствии развитию воспалительных процессов в стенке 
сосуда на клеточном уровне. О состоятельности такого 
метода свидетельствует теория локального воспаления, 
согласно которой старт развития атеросклеротическо-
го поражения начинается в интиме артерий крупного 
и среднего калибра, особенно в местах бифуркаций. 
Стенки сосудов в таких областях испытывают по-

вышенное напряжение вследствие турбулентного 
воздействия тока крови. Это вызывает повреждение 
эндотелиального слоя интимы, что сопровождается 
повреждением эндотелиальных клеток (ЭК), которые 
посредством продукции молекул адгезии привлекают 
в очаг повреждения лимфоциты и моноциты [8]. В то 
же время подвергшиеся модификации липопротеины 
низкой плотности (ЛПНП), например десиалированные 
ЛПНП [9, 10], способны проникать и накапливаться 
в субэндотелиальном слое артериальной стенки, где 
они дополнительно могут подвергаться окислению, 
превращаясь в окисленные ЛПНП (oxidized low-density 
lipoprotein, oxLDL). Привлеченные эндотелиальными 
клетками моноциты в интимальном пространстве диф-
ференцируются в макрофаги и поглощают oxLDL. Од-
нако в случае нарушения метаболизма холестерина ма-
крофаги трансформируются в пенистые клетки [11, 12].

При развитии атеросклеротической бляшки клетки, 
задействованные в патологическом процессе, высво-
бождают цитокины, хемокины, биологически активные 
липидные соединения и молекулы адгезии. Все это под-
держивает и усиливает местное воспаление в стенке 
сосуда и провоцирует прогрессирование атеросклеро-
тических поражений. Маркеры воспаления, принимаю-
щие участие в этом процессе, могут быть использованы 
в диагностике и прогнозировании развития ССЗ. По 
данным последних исследований, наиболее значимыми 
показателями являются значения С-реактивного белка 
(СРБ), TNFα, IL-1, IL-6, IL-18, моноцитарного хемо-
атрактантного белка (МСР-1), CD40L, миелоперокси-
дазы и ряд других белков и ферментов, участвующих 
в воспалении [13–16]. Согласно современной концеп-
ции, центральную роль в образовании и прогрессиро-
вании атеросклеротической бляшки играет активация 
каскадов иммунных и воспалительных реакций. В по-
пытке оказать влияние на эти процессы в последнее 
время появилось множество новых стратегий лечения 
атеросклероза, основанных на проведении противо-
воспалительной терапии, как дополнение к общепри-
нятым методам лечения, базирующимся на применении 
гиполипидемических и антигипертензивных препара-
тов [17, 18]. 

Запуск процесса развития атеросклеротической 
бляшки начинается с повреждения эндотелия стенки 
артерии от воздействия различных факторов: гидро-
динамического удара, повышенного уровня глюкозы 
и ЛПНП в крови, курения, гипертонии, медиаторов вос-
паления – цитокинов и хемокинов. Подобные влияния 
приводят к развитию эндотелиальной дисфункции, ко-
торая через цепь последовательных изменений ведет 
к развитию атеросклеротической бляшки [19].

Риск развития атеросклероза и физическая актив­
ность. Среди факторов риска развития атеросклероза, 
согласно Европейскому руководству по предотвра-
щению сердечно-сосудистых заболеваний (European 
Guidelines on Cardiovascular Disease Prevention), нахо-
дятся курение (наиболее опасный фактор), гиперлипо-
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протеинемия (общий холестерин >5 ммоль/л, ЛПНП  
>3 ммоль/л, ЛП(a) >50 мг/дл), артериальная гипертен-
зия (систолическое АД >140 мм рт. ст., диастолическое  
АД >90 мм рт. ст.), сахарный диабет, ожирение, мало-
подвижный образ жизни (гиподинамия), эмоциональ-
ное перенапряжение, наследственная предрасполо-
женность, гиперфибриногенемия, гомоцистеинурия 
и гомоцистеинемия. При этом кроме общеизвестных 
групп риска, подверженных развитию ССЗ, существу-
ет еще одна группа – профессиональные спортсмены 
и любители спорта. 

Без сомнения, адекватные и дозированные физи-
ческие нагрузки полезны для здоровья человека и со-
стояния сердечно-сосудистой системы. Физическая 
активность уменьшает окислительный стресс в со-
суде, модифицирует липидный профиль, ингибирует 
выработку макрофагами и моноцитами провоспали-
тельного цитокина TNFα [20, 21]. Активная пропаганда 
здорового образа жизни, а главное – доходность сектора 
фитнес-услуг способствуют увеличению числа лиц, 
посещающих тренажерные залы и фитнес-клубы [22]. 

С другой стороны, начиная с 1960-х годов и до се-
годняшнего дня ведутся активные споры о взаимосвязи 
уровня и типа физической активности и сердечно-со-
судистых заболеваний. Активно звучат предположения, 
что большие объемы упражнений способны ускорять 
развитие дисфункции эндотелия и провоцировать ате-
росклероз и ССЗ. Наибольшее количество исследо-
ваний на эту тему посвящено оценкам уровня риска 
ССЗ у спортсменов подросткового возраста, атлетов 
высокого профессионального уровня и длительно тре-
нирующихся людей среднего возраста [23–26], причем 
тяжелые тренировки можно наблюдать в любой группе 
атлетов вне зависимости от профессиональных навы-
ков и тренировочного стажа. Отсутствие контроля со 
стороны квалифицированного тренера, специалиста 
по спортивной медицине и несоблюдение объемов 
тренировочных нагрузок часто приводят к развитию 
синдрома перетренированности. 

В этой ситуации в крови происходит повышение 
уровня провоспалительных цитокинов: IL-1β, TNF-α, 
IL-6, IL-10, IL-8 и IL-12p40 [27]. Обычно в течение 
двух недель их количество снижается до нормального, 
но при наличии дисбаланса между нагрузкой и вос-
становлением продолжает нарастать. Показано, что 
увеличение концентрации провоспалительных цито-
кинов, в частности IL-6, приводит к стрессу эндоплаз-
матического ретикулума клеток скелетных мышц, что, 
в свою очередь, может привести к запуску процесса 
апоптоза [28]. Индуцируемое цитокинами воспаление 
нарушает нормальные процессы функционирования 
митохондрий, их синтеза и митофагии [29], что также 
ведет к апоптозу. Перечисленные эффекты способ-
ствуют длительной циркуляции провоспалительных 
агентов в сосудистом русле, что может дополнительно 
стимулировать запуск каскада воспалительных реакций 
в месте повреждения эндотелия сосудов. Сосудистый 

эндотелий выполняет роль клеточного барьера между 
интимой сосудов и различными веществами и клетками 
крови. Поддержание этой функции осуществляется пу-
тем синтеза ряда биологически активных соединений. 
Это вазодилататоры, вазоконстрикторы, а также гепа-
рин, активаторы плазминогена, тромбомодулин, бради-
кинин, факторы роста и т.д. Перечисленные вещества 
регулируют транспорт растворенных веществ в клетки 
сосудистой стенки и рост этих клеток; участвуют в фор-
мировании внеклеточного матрикса, осуществляют 
защиту сосудов от неблагоприятного действия цирку-
лирующих клеток и субстанций, регулируют хемотак-
сические, воспалительные и репаративные процессы 
в ответ на локальное повреждение [30].

Процесс повреждения сосудов связывают с пред-
шествующим развитием эндотелиальной дисфункции, 
начинающейся с нарушения равновесия эндогенных ва-
зодилататоров (NO, натрийуретический пептид типа С) 
и вазоконстрикторов (эндотелин-1, простагландин F2α). 
Среди перечисленных веществ наиболее интересен 
оксид азота (NO), обладающий помимо дилатирую-
щих свойств противовоспалительной активностью. 
NO способен ингибировать синтез и экспрессию ци-
токинов и молекул адгезии, привлекающих моноци-
ты к эндотелиальной поверхности и облегчающих их 
проникновение в сосудистую стенку, инициируя в нем 
атеросклеротический процесс [31, 32].

Нарушение гомеостаза в сосудистом эндотелии со-
провождается выделением различных воспалительных 
и апоптотических факторов, синтезируемых иммун-
ными клетками, активированными по воспалительно-
му пути. Так, например, высокая концентрация TNFα 
может запустить процесс апоптоза клеток эндотелия 
сосудов посредством нарушения баланса между ак-
тивностью эндотелиальной NO-синтазы (eNOS) и ин-
дуцируемой NO-синтазы (iNOS). Такое разобщение 
нормального функционирования данных ферментных 
комплексов приводит к появлению проапоптотической 
активности NO. В этом случае происходят образование 
избытка NO и его реакция с супероксид-анионом с по-
следующим образованием пероксинитрита (ONOO). 
ONOO провоцирует дальнейшее развитие сосудисто-
го окислительного стресса при спортивных нагрузках, 
который может являться дополнительным патогене-
тическим механизмом развития эндотелиальной дис-
функции.

В крови атлетов обнаружена значительно более вы-
сокая концентрация активных форм кислорода и азота 
(ROS и NOS), а также 3-нитротирозина, TNFα, других 
провоспалительных цитокинов, окисленных липопро-
теинов низкой плотности (oxLDL) [33, 34]. Накопление 
этих продуктов приводит к повреждению эндотелия 
сосудов из-за запуска каскада свободнорадикальных 
реакций на мембранах клеток, что, в свою очередь, уг-
нетает функцию эндотелиальных клеток, регуляцию 
внутриклеточной передачи сигналов и экспрессию 
генов [35]. 
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Существует гипотеза, что развитие эндотелиальной 
дисфункции при физическом перенапряжении способ-
но запускать реакцию запрограммированной гибели 
клеток путем дестабилизации физиологических про-
цессов в интиме сосудов и активации пролиферативных 
процессов в эндотелии [36]. Маркером такого острого 
повреждения эндотелиального слоя сосудистой стенки 
и предиктором дальнейшего развития патологических 
изменений является циркулирующая в крови внекле-
точная ДНК (вкДНК). вкДНК высвобождается в плаз-
му при апоптозе эндотелиальных клеток и циркули-
рующих эндотелиальных клеток-предшественников 
(EPCs), а также при нетозе иммунных клеток. Тем не 
менее исследования, посвященные роли вкДНК в оцен-
ке состояния клеток сосудистой стенки, противоречи-
вы. Сегодня сложно делать точные выводы о влиянии 
различных тренировочных режимов на механизм вы-
свобождения вкДНК. Дискуссионным остается вопрос 
о влиянии воспалительных процессов на накопление 
вкДНК. Возможно, высвобождение вкДНК проис-
ходит как иммунная реакция на воспаление [37]. По 
всей видимости, существует два механизма: первый – 
резкое высвобождение большого количества вкДНК 
из нейтрофильных внеклеточных ловушек, экзосом, 
микровезикул и фрагментов ДНК с поверхности клеток 
как реакция на острый стресс, вызванный чрезмерной 
физической нагрузкой; второй – медленное постоянное 
высвобождение ДНК из-за апоптоза и некроза при хро-
ническом стрессе. Подобное состояние наблюдается 
также при онкологических и аутоиммунных заболе-
ваниях [38].

Анализ циркулирующей ДНК в плазме крови здоро-
вых испытуемых показал, что ее количество не должно 
превышать 3,6–5,0 нг/мл, а состоит она из фрагментов 
средней длины ~180 пар нуклеотидов (п. н.). В таком 
виде вкДНК представлена в составе апоптотических 
телец, сформированных из клеток, подвергшихся апоп-
тозу в физиологических условиях. Фрагменты ДНК 
размером более ~10 000 п.н. наблюдаются при разру-
шении клеток при некрозе [39, 40].

Определение уровня перечисленных молекул мо-
жет служить эффективным индикатором воспаления, 
вызванного перетренированностью. Длительное су-
ществование подобных нарушений вызывает развитие 
дегенеративных процессов, затрагивающих главным 
образом внеклеточный матрикс эластических артерий 
и приводящих к изменению артериальной ригидности. 
Дальнейшее изменение соотношения белков внекле-
точного матрикса – эластина и коллагена приводит к 
изменению механических свойств стенки сосуда, что 
запускает ряд каскадных механизмов воспалительно-
го, протеазного и оксидативного сдвига и замыкает 
порочный круг. Последующие изменения приводят к 
развитию различных патологий, в том числе атероскле-
роза [41, 42].

Оценка риска развития осложнений течения ате­
росклероза у атлетов. Перечисленные выше показа-

тели можно использовать для оценки состояния атле-
та в попытке избежать развития угрожающих жизни 
состояний, вызванных чрезмерной нагрузкой. Среди 
них важной проблемой профессионального и люби-
тельского спорта является развитие синдрома внезап-
ной смерти. Истинные причины во многих случаях 
остаются неизвестными, но ретроспективные иссле-
дования показывают определенную закономерность. 
В возрасте до 35 лет чаще всего причиной внезапной 
смерти становятся гипертрофическая кардиомиопатия 
и врожденные пороки сердца, у лиц старше 35 лет наи-
более частая причина смерти – атеросклероз [43–45].

Предотвратить развитие угрожающих жизни ос-
ложнений у профессиональных спортсменов и лю-
бителей в возрасте после 35 лет позволит проведе-
ние качественного и многостороннего медицинского 
обследования. Так, в дополнение к сбору анамнеза 
и физикальному осмотру необходимо проведение ин-
струментальных исследований с применением ЭКГ 
и эхокардиографии в покое, а также стресс-тестами 
(стресс-ЭКГ или стресс-эхокардиография). В за-
висимости от клинических потребностей возможно 
использование дополнительных тестов, таких как 
спироэргометрия, суточная ЭКГ, КТ, а для оценки на-
личия и степени атеросклеротических поражений – 
дуплексное сканирование магистральных артерий 
или компьютерная томография коронарных сосудов 
(кардио-КТ). Обязательны общий и биохимический 
анализ крови для определения уровня маркеров вос-
паления: количество лейкоцитов, С-реактивный белок, 
креатинин, креатинкиназа, аланинаминотрансфераза 
(АлТ), аспартатаминотрансфераза (АсТ), гамма-глу-
тамилтрансфераза, лактатде гидрогеназа, отношение 
ЛПНП/ЛПВП, триглицериды, глюкоза, сывороточное 
железо, ферритин, кортизол, тиреотропный гормон 
(ТТГ), провоспалительные цитокины (IL-1β, TNF-α, 
IL-6, IL-10, IL-8 и IL-12p40), вкДНК. Только комплекс-
ный подход позволит своевременно обнаружить ран-
ние признаки патологических изменений, сохранить 
здоровье и продлить спортивное долголетие.

Заключение
Увеличение показателя сердечно-сосудистых забо-

леваний среди разных групп населения остается одной 
из основных проблем для систем здравоохранения во 
всем мире. Последовательное развитие представлений 
о механизме атерогенеза позволяет применять новые 
методы диагностики, лечения и прогнозирования раз-
вития заболевания. Результаты инновационных иссле-
дований находят применение и в спортивной медицине. 
Повышенный уровень стрессовых воздействий на орга-
низм атлета и нарушение периодизации нагрузок и от-
дыха приводят к развитию синдрома перетренирован-
ности (overtraining syndrome). Это состояние вызвано 
локальным механическим и метаболическим повреж-
дением мышц, воспалительной активацией лейкоци-
тов. На начальных этапах воспаление локализовано 
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на ограниченном участке мышечной ткани, но с тече-
нием времени при постоянном воздействии чрезмерной 
нагрузки острый процесс переходит в локальное хро-
ническое воспаление. Следующим этапом становится 
запуск системного воспалительного процесса, который 
может провоцировать развитие различных патологи-
ческих состояний, в частности атеросклероз. Таким 
образом, измерение уровня воспалительных медиато-
ров и маркеров повреждения эндотелиальных клеток 
позволит проводить качественную оценку риска раз-
вития атеросклероза у спортсменов и обеспечит ком-
плексный подход к диагностике данного заболевания 
и предупреждению развития осложнений.
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