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вплив метаболічних порушень на темпи старіння 
у пацієнтів помірного кардіоваскулярного ризику

вступ. Прогнозування кардіоваскулярного ризику (квр) і ефективності профілактики метаболічно-асоційованих захворювань 
(Маз) є серйозним викликом сучасної медицини. останнім часом з цією метою запропоновано оцінювати біологічний вік (Бв) люди-
ни для своєчасного визначення передчасного старіння. календарний вік (кв) є важливим фактором ризику розвитку вік-асоційованих 
захворювань, включаючи серцево-судинні захворювання (ссз). Біологічний вік (Бв) може бути більш точним для оцінки квр та 
прогнозування раннього старіння судин та розвитку атеросклерозу. наявні дані дозволяють свідчать про взаємозв’язок передчасного 
старіння із найбільш значущими патогенетичними факторами Маз.

Мета: оцінити вплив метаболічних порушень на біологічний вік у пацієнтів помірного кардіоваскулярного ризику та їх значу-
щість для розвитку передчасного старіння.

Матеріали та методи. усього до обстеження залучено 120 пацієнтів віком від 32 до 59 років, з них 65 жінок (54,17%), які мали 
помірний квр за SCORE. Пацієнти були поділені на основну група (n=67), які мали метаболічні порушення (зайва вага/ожиріння, 
інсулінорезистентність, дисліпідемія) та групу порівняння (n=53) без наявності метаболічних порушень. Проведено антропометрич-
ні дослідження з калькулюванням індексу маси тіла (іМт), дослідження показників вуглеводного обміну та ліпідного обміну. визна-
чення біологічного віку (Бв) проводили за методиками а.г.горелкіна і Б.Б.Пінхасова та П.в.войтенко. довжину теломер (дт) лейко-
цитів крові та букального епітелію визначали методом Плр в реальному часі. статистичну обробку даних проводили за допомогою 
пакету програм Statistica, версія 10.0. результати та обговорення.

Бв пацієнтів, які мали нормальну вагу, не тільки не перевищував кв, але й був меншим як у основній групі, так і в групі порів-
няння. в той же час, при наявності зайвої ваги Бв не відрізнявся від кв в обох групах, а наявність ожиріння призводила до при-
скорення темпів старіння у пацієнтів основної групи. визначено, що підвищення індексу маси тіла (іМт) та окружності талії (от), 
гіперінсулінемія, гіперурикемія та високі рівні проатерогенних ліпідів асоціюються із збільшенням Бв незалежно від наявності 
метаболічних порушень та можуть впливати на темпи старіння. також наявність зайвої ваги та ожиріння асоційовано із зменшенням 
довжини теломер та збільшенням Бв.

висновки. оцінка передчасного старіння дозволяє встановити осіб з високим ризиком розвитку вік-асоційованих захворювань 
в той час, коли ще немає наявних клінічних симптомів, та розробити заходи для своєчасної і ефективної профілактики.

ключові слова: зайва вага, ожиріння, біологічний вік, прискорене старіння, довжина теломер.
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The impact of metabolic disorders on ageing rates in patients 
with moderate cardiovascular risk

Introduction. Prediction of cardiovascular risk (CVR) and the effectiveness of prevention of metabolic-associated diseases (MAD) is a 
serious challenge of modern medicine. Recently, for this purpose, it has been proposed to estimate the biological age (BA) of a person for the 
timely determination of premature aging. Calendar age (CA) is an important risk factor for the development of age-related diseases, including 
cardiovascular disease (CVD). Biological age (BA) may be more accurate for assessing CVR and predicting early vascular ageing and the 
development of atherosclerosis. The available data allow us to testify about the relationship between premature aging and the most significant 
pathogenetic factors of MAD.

Purpose: to assess the impact of metabolic disorders on biological age in patients with moderate cardiovascular risk and the significance 
for the development of premature ageing.

Materials and methods. 120 patients with moderate CVR (by SCORE) aged from 32 to 59 years (women n=65, 54.17%) were involved 
in the examination. They were divided into the main group (n= 67) who additionally had metabolic disorders (overweight/obesity, insulin 
resistance, dyslipidemia) and a comparison group (n=53) without metabolic disorders. All included patients underwent anthropometric 
studies with calculation of body mass index (BMI), studies of indicators of carbohydrate metabolism and lipid metabolism. Determination 
of biological age was carried out according to the methods of A.G. Gorelkin and B.B. Pinkhasov and P.V. Voytenko. Telomere length (TL) 
of blood leukocytes and buccal epithelium was determined by real-time PCR. Statistical data processing was performed using the Statistica 
program package, version 10.0.

Results and discussion. The BA of normal-weight patients not only did not exceed the CA, but was also lower in both the main group and 
the comparison group. At the same time, in the overweight patients BA did not differ from CA in both groups, and the presence of obesity led 
to an acceleration of the rate of ageing in patients of the main group. It was determined that an increase in BMI and waist circumference (WC), 
hyperinsulinemia, hyperuricemia, and high levels of proatherogenic lipids are associated with an increase in BA regardless of the presence of metabolic 
disorders and may influence the ageing rate. Also, the presence of overweight and obesity is associated with a decrease in TL and an increase in BA.

Conclusions. Assessment of premature ageing allows to identify persons with a high risk of developing age-related diseases at a time 
when there are no clinical symptoms yet, and to develop measures for timely and effective prevention.

Key words: overweight, obesity, biological age, accelerated ageing, telomere length.

вступ. Як свідчать статистичні дані, метаболічно-
асоційовані захворювання (атеросклероз, цукровий 
діабет 2 типу, онкологічні та серцево-судинні захворю-
вання) мають чітку асоціацію з віком [2, 5]. останнім 
часом навіть з’явились нові терміни: «вік-асоційовані 
захворювання», «хвороби старіння», і саме ці захворю-
вання привертають все більшої уваги, оскільки є провід-
ними причинами смертності населення [21, 23]. в серед-
ньому, якщо до 50 років людина має лише два хронічних 
захворювання, то у людини 70 років їх вже не менш семи 
[2]. в першу чергу до них відносяться серцево-судинні 
захворювання (ссз), діабет 2-го типу, ниркова і легенева 
недостатність, онкологічні захворювання, нейродегене-
ративні захворювання (судинна деменція, хвороби аль-
цгеймера і Паркінсона) [1, 2, 4, 5, 11]. 

клінічні характеристики процесу старіння, як і саме 
означення старіння, до цих пір не мають чіткого загаль-
ноприйнятого опису. ознаки старіння, як правило, 
збігаються з симптомами при різних захворюваннях, 
в тому числі пов’язаних саме з віком. темп старіння 
різних систем організму людини теж може істотно від-
різнятися і може бути як фізіологічним, так і передчас-
ним [9, 13]. для визначення індивідуального статусу 

старіння було введено поняття біологічного віку (Бв) – 
загальної психофізичної дієздатності і життєздатності 
організму, що визначається на підставі біологічних 
тестів, через порівняння з визначеними параметрами, 
властивими для цієї вікової групи. Передчасне старіння 
діагностують, якщо Бв випереджає календарний вік 
(кв) [13, 14, 16]. При передчасному старінні вини-
кає раннє зниження пристосувальних механізмів всіх 
фізіологічних систем організму, відбувається істотне 
зниження фізичної і розумової активності, що сприяє 
ранньому розвитку вік-асоційованої патології. точніше 
кажучи, Бв описує ступінь утрати загального здоров’я 
й життєздатності організму. те, наскільки біологічно 
старими ми є в певному календарному віці, залежить, 
передусім, від генетичних чинників, способу життя, 
а також від умов зовнішнього середовища [7].

Бв як інтегральний показник функціонального 
стану організму є одним із критеріїв преморбідної діа-
гностики стану здоров’я. Бв – це досягнутий окремим 
індивідом рівень розвитку морфологічних структур 
і функціональних процесів життєдіяльності організму, 
визначений хронологічним віком тієї групи’ якій він 
відповідає за рівнем свого розвитку. у зв’язку з цим 
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біологічний вік виступає оцінкою індивідуального 
вікового статусу організму [13, 24].

Переконливих даних, що свідчать про причини різ-
ної швидкості старіння або спадковий характер дов-
голіття у людини, поки немає, незважаючи на те, що 
в світі постійно вивчаються географічні райони або 
окремі етнічні групи з більш високою часткою насе-
лення у віці понад 90 років. з появою нового напряму – 
епігенетики, яка досліджує зміни активності генів при 
незмінній структурі днк, найбільш перспективним 
в даний час стає є вивчення епігенетичних механізмів 
старіння і вік-залежних захворювань [10, 18, 20, 22, 25].  
існують припущення, що епігенетична модифікація 
генів під впливом факторів ризику, здатна впливати на 
розвиток та прогресування вік-асоційованих захворю-
вань (ожиріння, артеріальна гіпертензія, гіперглікемія 
натще, дисліпідемія) та в подальшому підвищувати 
ризик кардіоваскулярної смертності [4, 8, 15, 26-29]. 
Багато ефектів передчасного старіння можуть бути 
послаблені змінами в способі життя або доступними 
в даний час лікарськими засобами, тому дослідження 
в цьому напрямку дуже важливі для прогнозування 
ризику різних захворювань, пов’язаних з передчасним 
старінням населення [3, 6, 7, 12]. визначення прогнос-
тичної значущості епігенетичних маркерів у форму-
ванні різних фенотипів Маз може допомогти ранньому 
виявленню індивідуумів із ознаками передчасного ста-
ріння і сприяти своєчасної профілактики Маз. 

Мета дослідження: оцінити вплив метаболічних 
порушень на біологічний вік у пацієнтів помірного 
кардіоваскулярного ризику та значущість для розвитку 
передчасного старіння.

Методологія та методи дослідження. дослідження 
проводилось у відділі вивчення механізмів старіння та 
профілактики метаболічно-асоційованих захворювань 
та іХс на базі клініки ду «національний інститут тера-
пії імені л.т.Малої наМн україни». об’єктом дослі-
дження були пацієнти з помірним рівнем кардіоваску-
лярним ризиком (квр) за шкалою SCORE. усього до 
обстеження було залучено 120 пацієнтів віком від 32 до 
59 років, з них – 65 жінок (54,17%). Пацієнти були роз-
поділені на 2 групи: група порівняння (n=53) – пацієнти 
з помірним квр без наявності метаболічних порушень, 
основна група (n= 67) – пацієнти з помірним ризиком 

розвитку серцево-судинних захворювань у поєднанні 
з метаболічними порушеннями (інсулінорезистент-
ність, зайва вага/ожиріння, дисліпідемія). усі обстежені 
пройшли дослідження згідно з протоколом: антропоме-
тричні дослідження з калькулюванням індексу маси тіла 
(іМт), дослідження показників вуглеводного обміну та 
ліпідного спектру крові. визначення біологічного віку 
проводили за методиками а.г.  горелкіна і Б.Б. Пінха-
сова та П.в. войтенко. стан вуглеводного, ліпідного 
обміну оцінювали за допомогою загальноприйнятих 
методів. Молекулярно-генетичні дослідження вклю-
чали визначення відносної довжини теломер лейко-
цитів крові та букального епітелію. довжину тело-
мер (дт) визначали методом Плр в реальному часі. 
статистичну обробку даних проводили за допомогою 
пакету програм Statistica, версія 10.0. отримані резуль-
тати представлені у вигляді середнього значення ±  
стандартне відхилення від середнього значення (М ± SD).  
для оцінки відмінностей між групами при розподілі, 
близькому до нормального, використовували кри-
терій стьюдента. критичний рівень значимості для 
всіх перевірених статистичних гіпотез приймався  
р<0,05, що є загальноприйнятим в медико-біологічних 
дослідженнях.

результати дослідження та їх обговорення. 
останнім часом все більшу увагу взаємозв’язку мета-
болічних порушень та старіння. для визначення цього 
питання нами було проведено порівняльний аналіз 
календарного та біологічного віку у трьох категорій 
пацієнтів, що відрізнялись між собою за ваговим ста-
тусом (табл. 1). 

Бв пацієнтів, які мали нормальну вагу, не тільки 
не перевищував кв, але й й був меншим як у осно-
вній групі, так і в групі порівняння. в той же час, при 
наявності зайвої ваги Бв не відрізнявся від кв в обох 
групах. а наявність ожиріння призводила до приско-
рення темпів старіння у пацієнтів основної групи: Бв 
в основній групі, розрахований за методами а.г. горел-
кіна і Б.Б. Пінхасова (Бв/гор.-Пінх.) та П.в. войтенко  
(Бв/войт.), в обох групах був достовірно вищий за кв 
у пацієнтів з ожирінням ((62,8±9,8) та (63,8±9,4) років 
проти (55,8±9,0) відповідно) (р<0,005) (табл. 1). 

Попередні дані свідчать про те, що порушення 
обміну речовин і ожиріння мають безліч впливів на 

таблиця 1
календарний та біологічний вік пацієнтів в залежності від наявності зайвої ваги/ожиріння (М ± SD)

іМт кв Бв/гор.-пінх. Бв/войт. р1 2 3
Група порівняння, n=53

нормальний, 
n= 32 33,0±10,5 28,8±4,4 35,2±7,7 р1-2 =0,0410

р1-3 =0,3429

надмірна вага, n= 21 36,4±9,9 38,9±8,0 35,7±8,9 р1-2 =0,3735
р1-3 =0,8108

Основна група, n= 67

нормальний, n= 19 50,1±10,3 42,7±5,7 44,0±5,6 р1-2 =0,0095
р1-3 =0,0294

надмірна вага, n= 33 47,6±10,5 47,7±8,9 46,2±10,4 р1-2 =0,9668
р1-3 =0,5882

ожиріння, 
n= 15 55,8±9,0 62,8±9,8 63,8±9,4 р1-2 =0,0496

р1-3 =0,0243
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клітинну фізіологію та темпи біохімічних реакцій, що 
призводить до розвитку патологічних станів та сприяє 
укороченню тривалості життя [27, 28]. вплив метабо-
лічних порушень на процеси старіння опосередковано 
підтвердилось скороченням теломер, що спостеріга-
лось в окремих дослідженнях [17, 30].

в нашому дослідженні також як в групі порівняння 
так і в основній групі спостерігалось укорочення дт при 
зростанні ваги більше нормальних значень (табл. 2).

ще один антропометричний показник зазнав нашої 
уваги. Підвищення окружності талії, що розраховува-
лось окремо для жінок і чоловіків згідно діючим реко-
мендаціям, неоднаково вплинуло на дт в залежності 
від наявності метаболічних порушень. в групі порів-
няння не було вірогідної різниці в дт в залежності від 
от, в той час як у пацієнтів основної групи спостеріга-
лось зниження дт крові при підвищенні от (табл. 3).

При аналізі залежності Бв від показників вугле-
водного обміну був встановлений вплив рівня інсуліну 
на Бв у пацієнтів з метаболічними порушеннями. Під-
вищення рівня інсуліну супроводжувалось вірогідним 
збільшенням Бв відносно кв у пацієнтів основної 
групи: (54,9±9,9) років проти (51,6±8,3) років відпо-
відно (р< 0,05).

відомо, що метаболічні порушення, включаючи 
гіперглікемію, інсулінорезистентність, гіперінсуліне-
мію, дисліпідемію, індукують взаємопов’язані про-
цеси у стінці судин та сприяють посиленню окис-
лювального стресу, апоптозу та проникності судин, 
сприяючи кардіоваскулярному старінню та підви-
щуючи ризик розвитку ссз [1]. відомо, що для осіб 
похилого віку характерний вісцеральний тип ожи-
ріння та накопичення старіючих клітин з запальним 

фенотипом, що призводить до високого рівня проза-
пальних цитокінів в крові, які можуть перешкоджати 
передачі сигналів інсуліну. інсулінорезистентність 
часто вважають причиною несприятливих фенотипів 
старіння та пов’язаних з віком станів. гіпотеза, щодо 
впливу на механізми інсулінорезистентності для галь-
мування старіння на даний час проходить випробу-
вання у декількох дослідженнях, які оцінюють анти-
вікову дію метформіну. 

При аналізі зв’язку показників ліпідного обміну із 
Бв було встановлено, що наявність дисліпідемії сприяє 
прискоренню старіння: вірогідне перебільшення Бв 
над кв (р< 0,05) при дисліпідемії спостерігалось при 
розрахування Бв за обома методиками. 

оцінка залежності дт від наявності дисліпідемії не 
встановила вірогідних розбіжностей у пацієнтів групи 
порівняння. також не було встановлено змін дт в крові 
пацієнтів основної групи, тоді як довжина теломер 
в букальному епітелії пацієнтів основної групи знижу-
валася з появою дисліпідемії (табл. 4). 

Метаболізм ліпідів відіграє важливу роль в процесі 
старіння. у людей спостерігається вік-залежне збіль-
шення рівня тригліцеридів, тоді як рівні лізофосфати-
дилхоліну в крові має тенденцію до зниження. ці дані 
припускають, що ліпід-залежні втручання можуть не 
тільки мати позитивний вплив на ліпідний обмін, але 
й поліпшити загальний стан здоров’я та протидіяти 
старінню [28]. 

для визначення темпів старіння після визначення 
Бв за методиками а.г. горєлкіна і Б.Б. Пінхасова та 
П.в. войтенка, було розраховано показник дельта, що 
представляє собою різницю між Бв та кв. згідно зі 
значенням цього показника всі пацієнти були поділені 

таблиця 2
довжина теломер пацієнтів в залежності від іМт (М ± SD)

групи іМт дт в групі порівняння дт в основній групі
в крові в бук. епіт. в крові в бук. епіт.

1. нормальна вага 1,03±0,56 1,04±0,16 1,03±0,39 1,20±0,44
2. надмірна вага 0,78±0,20 1,18±0,34 0,94±0,33 0,85±0,13
3. ожиріння - - 0,78±0,19 0,93±0,23

р р1-2 =0,0489 р1-2 =0,0486
р1-2 =0,3799
р1-3 =0,0298
р2-3 =0,7776

р1-2 =0,0498
р1-3 =0,0243
р2-3 =0,0877

таблиця 3
дт пацієнтів в залежності від окружності талії (М ± SD)

от дт в групі порівняння, n=53 дт в основній групі, n= 67
в крові в бук. епітелії в крові в бук. епітелії

нормальний 0,85±0,34 1,15±0,32 0,96±0,34 0,95±0,22
Підвищений 0,88±0,28 1,01±0,41 0,79±0,20 0,91±0,24

р 0,7531 0,1809 0,0121 1,0

таблиця 4
дт пацієнтів залежно від наявності дисліпідемії (М ± SD).

дисліпідемія дт в групі порівняння, n=53 дт в основній групі, n= 67
в крові в бук. епітелії в крові в бук. епітелії

1 немає 0,97±0,42 0,94±0,35 0,77±0,16 1,10±0,20
2 Є 0,99±0,35 1,10±0,45 0,86±0,34 0,89±0,36

p р1-2 =0,7324 р1-2 =0,1254 р1-2 =0,177 р1-2 =0,0151
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на групу із нормальним/уповільненим темпом ста-
ріння (Бв – кв <0) та підгрупу із прискореним старін-
ням (Бв – кв >0). для визначення факторів, що впли-
вають на темп старіння було проведено порівняльний 
аналіз між показниками цих груп та проаналізували 
розбіжності показників в залежності від темпів ста-
ріння (табл. 5). 

Проведене дослідження встановило цікавий факт. 
сироватковий рівень сечової кислоти не відхилявся від 
нормальних значень в обох групах, але й і при розра-
хунках Бв за методом за методом П.в.войтенко, і при 
розрахунках за методом а.г. горєлкіна і Б.Б. Пінхасова, 
прискорене старіння супроводжувалось високо вірогід-
ним підвищенням сечової кислоти. 

окрім того, порівняльний аналіз показників 
в залежності від темпів старіння з урахуванням Бв 
за методом П.в.войтенко встановив, що прискорене 
старіння супроводжувалось збільшенням окружності 
талії, підвищенням сироваткових рівнів триглицеридів 
(тг), холестерину ліпопротеїдів дуже низької щіль-
ності (Хс-лПднщ) та зменшенням холестерину ліпо-
протеїдів високої щільності (Хс-лПвщ). 

Пацієнти з прискореним старінням, розрахованим 
на тлі Бв за методом а.г. горєлкіна і Б.Б. Пінхасова, 

мали більш широкий спектр відмінностей. в них від-
значався підвищений рівень інсуліна, спостерігалось 
збільшення не лише от, але й іМт, окружності стегон 
(ос) та їх співвідношення (от/ос) відносно групи 
нормального старіння. також встановлено вірогідне 
підвищення сироваткових рівнів тг, Хс-лПднщ, але 
в той же час не було вірогідної різниці між рівнями 
Хс-лПвщ. 

таким чином, проведено дослідження встановило 
наявність чіткої асоціації антропометричних (іМт, от) 
та метаболічних (інсулін, тг, Хс-лПднщ, Хс-лПвщ, 
сечова кислота) із прискореним старінням. 

висновки. визначено, що підвищення іМт та от, 
гіперінсулінемія, гіперурикемія та високі рівні проате-
рогенних ліпідів асоціюються із збільшенням Бв неза-
лежно від наявності метаболічних порушень та можуть 
впливати на темпи старіння. також наявність зайвої 
ваги та ожиріння асоційовано із зменшенням довжини 
теломер та збільшенням Бв. 

оцінка передчасного старіння дозволяє встановити 
осіб з високим ризиком розвитку вік-асоційованих 
захворювань в той час, коли ще немає наявних клініч-
них симптомів, та розробити заходи для своєчасної 
і ефективної профілактики.

таблиця 5
досліджувані показники пацієнтів з помірним квр в залежності від темпів старіння (М ± SD)

показники З нормальним/уповільненим старінням З прискореним 
старінням p

відповідно Бв за методом П.в.войтенко
іМт 27,51±4,52 28,75±4,70 0,1700

от, см 90,07±12,17 95,51±11,71 0,0220
ос, см 103,08±9,30 105,59±9,80 0,1808
от/ос 0,88±0,17 0,90±0,08 0,3522

глік. гемоглобін, % 5,75±0,52 5,70±0,55 0,6794
глюкоза, ммоль/л 5,58±1,65 5,48±0,61 0,6885
інсулін, мкМе/мл 19,37±9,27 23,08±14,98 0,1247
ноМа, мкМе/мл 4,71±2,45 5,70±3,96 0,1267

зХс, ммоль/л 5,60±1,20 5,61±1,07 0,9625
тг, ммоль/л 1,23±0,60 1,75±0,93 0,0008

Хс-лПднщ, ммоль/л 0,56±0,27 0,83±0,48 0,0003
Хс-лПвщ, ммоль/л 1,44±0,32 1,29±0,30 0,0130
Хс-лПнщ, ммоль/л 3,58±1,10 3,55±0,94 0,8756

сечова к-та, мкмоль/л 248,05±75,88 297,81±65,96 0,0006
відповідно Бв за методом а.г.горєлкіна і Б.Б.Пінхасова

іМт 24,77±3,28 30,42±3,86 0,0001
от, см 83,04±9,73 98,16±10,74 0,0001
ос, см 98,42±7,51 107,27±10,06 0,0001
от/ос 0,84±0,07 0,92±0,16 0,0007

глік. гемоглобін, % 5,57±0,56 5,76±0,54 0,1291
глюкоза, ммоль/л 5,48±0,77 5,66±1,64 0,4705
інсулін, мкМе/мл 19,36±13,65 23,56±13,94 0,0431
ноМа, мкМе/мл 4,91±4,34 5,85±3,73 0,2139

зХс, ммоль/л 5,77±1,29 5,50±1,00 0,2032
тг, ммоль/л 1,27±0,66 1,69±0,86 0,0031

Хс-лПднщ, ммоль/л 0,57±0,29 0,79±0,44 0,0019
Хс-лПвщ, ммоль/л 1,42±0,35 1,31±0,28 0,0645
Хс-лПнщ, ммоль/л 3,76±1,17 3,42±0,86 0,0741

сечова к-та, мкмоль/л 249,59±76,15 290,55±73,23 0,0033
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інформація про конфлікт інтересів. конфлікту інтересів немає. 
інформація про фінансування. автори гарантують, що не отримували жодних винагород у будь-якій формі, 

здатних вплинути на результати роботи. 
особистий внесок кожного автора у виконання роботи: 
колеснікова о.в. – ідея, мета дизайн дослідження, аналіз результатів, редагування статті; 
запровальна о.Є. – дизайн дослідження, опрацювання матеріалу дослідження, інформаційний пошук, аналіз 

отриманих результатів, підготовка тексту статті; 
Потапенко а.в. – збір та опрацювання матеріалу дослідження, інформаційний пошук, підготовка тексту статті; 
вовк к.в. – інформаційний пошук, аналіз отриманих результатів, підготовка тексту статті.
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