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ностей сердца, а с другой стороны, объясняются ин-
дуцированным периодической гипоксией ростом ем-
кости коронарного русла и увеличением коронарного 
кровотока [10].

Улучшение нарушенной диастолической функции 
миокарда у больных с ХСН I стадии, скорее всего, 
связано с нормализацией нейрогуморальных регули-
рующих систем на фоне воздействия адаптационной 
терапии, а также собственно кардиальными механиз-
мами. Необходимо отметить, что наибольшие положи-
тельные изменения произошли на стадии IIА, т.е. при 
более нарушенных показателях геометрии сердца. 
Полученные данные позволяют судить о положитель-
ных изменениях геометрии левого желудочка на фоне 
АПБГ, что является фактором клинической и прогно-
стической эффективности метода у больных с ХСН.

Множество работ посвящено положительному 
воздействию физических тренировок на систоличе-
скую и диастолическую функции сердца [2–5]. От-
сутствие значимого улучшения в контрольной группе 
следует, вероятно, связать с малым временем воз-
действия этого фактора, за которое ЭХО-параметры 
еще не успели измениться. Тогда как влияние АПБГ 
оказалось более быстрым и эффективным.

Полученные данные отчасти согласуются с резуль-
татами ряда работ, в которых был показан позитивный 
эффект интервальных нормобарических гипоксиче-
ских тренировок на систолическую и диастолическую 
функции сердца у больных с гипертонической болез-
нью и коронарной болезнью сердца [8, 9].

Заключение. Достоверные положительные сдви-
ги геометрии сердца по данным ЭХО КГ позволяют 
предположить влияние АПБГ на «обратное» ремо-
делирование его, способствующее улучшению си-
столической и диастолической функций миокарда. 
При этом более значимый эффект на систолическую 
функцию наблюдался у больных с ХСН IIA, т.е. при 
большей выраженности ремоделирования сердца. 
В связи с более быстрым и эффективным влиянием 
на функцию левого желудочка по сравнению с фи-
зическими тренировками, метод АПБГ может быть 
рекомендован для реабилитации больных с ранними 
стадиями ХСН ишемической этиологии, в том числе 
и в качестве стартового воздействия.
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Чернышева Е. Н., Панова Т. Н. Взаимосвязь апоптоза и процессов преждевременного старения у больных с ме-
таболическим синдромом // Саратовский научно-медицинский журнал. 2012. Т. 8, № 2. С. 251–255.

Цель: изучить взаимосвязь апоптоза и процессов преждевременного старения у больных с метаболиче-
ским синдромом. Материал. У 270 человек с метаболическим синдромом в возрасте от 30 до 60 лет, из них 
162 мужчины и 108 женщины, определяли: концентрацию индуктора апоптоза — белка р53, уровень инсулина 
сыворотки крови, биологический возраст и коэффициент скорости старения. Коэффициент скорости старения 
и биологический возраст вычисляли по формулам Горелкина А. Г. и Пинхасова Б. Б., концентрацию белка р53 и 
инсулина сыворотки крови определяли методом иммуноферментного анализа. Результаты. Установлено, что 
у пациентов с метаболическим синдромом концентрация индуктора апоптоза — белка р53 повышена и состав-
ляет 1,59 (1,36 1,91) U / мл, биологический возраст и коэффициент скорости старения увеличены — биологиче-
ский возраст на 6 лет, коэффициент скорости старения составляет 1,32. Заключение. Этих пациентов следует 
рассматривать как группу с повышенным риском раннего развития возрастной патологии, так как процессы 
старения у них идут преждевременно. Установлена сильная прямая связь между белком р53 и коэффициен-
том скорости старения (r+0,63, р<0,05) и между маркером апоптоза — белком р53 и биологическим возрастом 
(r+0,6, р<0,05).

Ключевые слова: апоптоз, белок р53, преждевременное старение, метаболический синдром.

Chernysheva E. N., Panova T. N. Apoptosis and premature aging in patients with metabolic syndrome // Saratov Journal 
of Medical Scientific Research. 2012. Vol. 8, № 2. P. 251–255.

The Research Objective: Correlation of apoptosis and senilism in patients with metabolic syndrome has been stud-
ied. Materials. Apoptosis inductor protein p53 concentration, insulin level in blood serum, biological age, ageing rate 
coefficient of 270 patients with metabolic syndrome of the age from 30 till 60 have been determined. Among them there 
have been 162 men and 108 women. Ageing rate coefficient and biological age have been calculated by A. G. Gorel-
kin’s and Pinchasov’s formulae, protein p53 concentration and insulin in blood serum have been determined by enzyme 
multiplied immunoassay method. Results. Protein p53 concentration of the patients with metabolic syndrome has been 
increased and worked out 1,59 (1,36 1,91) U / ml, biological age, ageing rate coefficient have been increased — biologi-
cal age to 6 years, ageing rate coefficient has been 1,32. Conclusion. These patients have been referred to the group 
with high risk of early pathology development because the processes of senilism are proleptic. The direct connection 
between protein p 53 and ageing rate coefficient (r+0,63, р< 0,05) and between apoptosis marker protein p53 and 
biological age (r+0,6, р< 0,05) have been determined.

Key words: apoptosis, protein p 53, senilism, metabolic syndrome.

1Введение. Старение  — сложный биологический 
процесс, характеризующийся снижением с возрастом 
упорядоченности структур организма и увеличени-
ем степени их износа, выражающийся в уменьшении 
жизнеспособности организма. Современной геронто-
логией накоплен обширный фактический материал о 
механизмах старения организма человека [1]. Изуче-
ние данного вопроса является одной из актуальных 
проблем современной медицины, поскольку просле-
живается стойкая тенденция глобального старения на-
селения на планете. В 2000 г. доля лиц старше 65 лет 
в развитых странах составила уже 10–14 % от всей по-
пуляции, а к 20‑м годам XXI в. эта величина удвоится. 
Наиболее быстро будет расти доля очень старых лю-
дей, имеющих возраст 80 и более лет [2]. Данная про-
блема экономически очень значима, т.к. старые люди 
гораздо чаще и дольше болеют. Все это приводит к зна-
чительному увеличению затрат на их лечение.

В современной геронтологической литературе 
широко используются термины «физиологическое» 
и «преждевременное» старение. Физиологическим 
старением называют естественное начало и посте-
пенное развитие инволютивных процессов, харак-
терных для данного вида. Под преждевременным 
старением понимают любое ускорение темпа ста-
рения, при этом индивидуум «опережает» средний 
уровень старения той здоровой группы, к которой он 
принадлежит. Диагностика преждевременного старе-
ния основана на изучении биологического возраста. 
Ответственный автор — Чернышева Елена Николаевна. 
Адрес: г. Астрахань, ул. С. Перовской, 99, кор.1, кв14. 
Тел.: (8512) 735554. 
E-mail: lena.chernysheva@inbox.ru

Биологический возраст — показатель уровня разви-
тия, изменения или износа структуры либо функции 
элемента организма, функциональной системы, ор-
ганизма в целом, выраженный в единицах времени. 
Старение развивается преждевременно, если био-
логический возраст опережает календарный возраст. 
Преждевременное старение способствует раннему 
развитию возрастной патологии [3].

Проявлением процесса старения является сбой 
регуляции апоптоза. Апоптоз — это программируемая 
клеточная смерть, при которой имеются определен-
ные цитологические маркеры и молекулярные про-
цессы [4]. Явление апоптоза  — результат действия 
различных факторов, приводящих клетку к гибели. 
Белок p53 является фактором, запускающим апоптоз. 
Высокая активность р53 возникает при интоксикаци-
ях, стрессах, нарушениях метаболизма, инфекциях, 
воспалении, переедании и ряде других факторов [5].

Имеются подтверждения того, что наследствен-
ность  — один из первых факторов, определяющих 
продолжительность жизни. Образ жизни (избыточное 
питание, гиподинамия, стрессы, экологический дис-
баланс) является вторым по значимости фактором в 
этом вопросе. Среди многочисленных состояний орга-
низма человека привлекает внимание метаболический 
синдром (МС). МС является в настоящее время одной 
из приоритетных проблем медицины, поскольку это со-
стояние лежит в основе развития и прогрессирования 
сахарного диабета 2‑го типа, артериальной гипертен-
зии, атеросклероза. Именно эти заболевания лидиру-
ют по смертности и стойкой утрате трудоспособности 
среди населения индустриально развитых стран, где 
распространенность МС у лиц старше 60 лет составля-
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ет 42–43,5 %. В целом в США от него страдают 47 млн 
граждан. Распространенность МС среди мужчин 24 %, 
среди женщин — 23,4 %. Одним из основных симпто-
мов МС является абдоминально-висцеральное ожи-
рение. По данным ВОЗ, 30 % жителей нашей планеты 
имеют избыточную массу тела.

Известно, что заболеваемость МС имеет четкую 
тенденцию к увеличению с возрастом пациента. По 
мере общего увеличения продолжительности жизни 
человека количество больных МС возрастает, что 
определяет «социальную» значимость проблемы [7]. 
Кроме этого, при метаболическом синдроме имеется 
множество предпосылок для ускорения апоптоза: на-
рушения метаболизма, перегрузка организма кало-
риями, повышение артериального давления и т.д. В 
связи с этим изучение апоптоза и связанных с ним 
процессов старения у пациентов с метаболическим 
синдромом весьма актуально.

Цель: изучение взаимосвязи апоптоза и процес-
сов преждевременного старения у больных с мета-
болическим синдромом.

Методы. Обследованы 270 человек с МС в воз-
расте от 30 до 60 лет: 48,0 (42,0; 53,0) года, из них 
162 (60 %) мужчины и 108 (40,0 %) женщины. Крите-
рии МС: основной признак — окружность талии более 
80 см у женщин и 94 см у мужчин, дополнительные — 
артериальная гипертония (артериальное давление) 
≥130 / 85 мм рт. ст., повышение уровня триглицеридов 
≥1,7 ммоль / л [8]. Критерии исключения из исследо-
вания: возраст старше 60 лет, хронические заболе-
вания в стадии обострения, тяжелая неконтроли-
руемая артериальная гипертензия, аутоиммунные 
заболевания, заболевания системы крови, острые 
бактериальные и вирусные инфекции в ближайшие 
3 месяца, злокачественные новообразования, бе-
ременность, декомпенсация сахарного диабета, ги-
потиреоз, тиреотоксикоз, прием глюкокортикоидов, 
давность хирургического вмешательства ранее 6 ме-
сяцев. Группу контроля составили 70 здоровых чело-
век, сопоставимые по возрасту (47,0 (40,0; 52,0) года) 
и полу (40 мужчин (57,14 %) и 30 женщин (42,86 %)) с 
больными, без признаков МС.

Всем проводили исследования: концентрацию 
белка p53 сыворотки крови (U / мл) с помощью набора 
фирмы Bender MedSystems (Австрия), уровень инсу-
лина сыворотки крови (мкЕд / мл) с помощью набора 
«Insulin AccuBind Elisa» (США) методом иммунофер-
ментного анализа; измеряли окружность талии (см), 
индекс массы тела=вес / рост². Биологический воз-
раст и коэффициент скорости старения (КСС) вычис-
ляли по формулам А. Г. Горелкина и Б. Б. Пинхасова 
[9]. При КСС от 0,95 до 1,05 делают заключение о со-
ответствии скорости старения норме, если КСС ме-
нее 0,95 — о замедлении старения, при КСС более 
1,05 — об ускорении старения.

Статистический анализ результатов проводили на 
IBM с помощью Statistica 7.0. Количественные пока-
затели были проверены на нормальность с исполь-
зованием критерия Шапиро — Уилка. Распределение 
показателей отличается от нормального, поэтому 
данные представлены в виде Me (LQ;UQ), где Ме — 
медиана — центральное значение признака в выбор-
ке, справа и слева от которого расположены равные 
количества объектов исследования; LQ– нижний 
квартиль; UQ– верхний квартиль. Межгрупповые 
отличия оценивали непараметрическим критерием 
Манна — Уитни. Различия считались достоверными 
при уровне значимости р<0,05.

Результаты. Показатели уровней белка р53, 
инсулина, окружности талии и индекса массы тела 
представлены в табл. 1.

Таблица 1
Сравнительная характеристика  

клинико-лабораторных показателей

Показатели  
(единицы из-

мерения) 

Исследуемые группы

Р
Контроль (n=70) 

Больные с 
метаболическим 

синдромом 
(n=270) 

Белок р53 
(U / мл) 

0,96  
(0,91; 0,99) 

1,59  
(1,36 1,91) 

0,000000

Инсулин 
(мкЕд / мл) 

13,41  
(11,48; 17,26) 

35,93  
(29,40; 51,81) 

0,000000

Индекс 
массы тела

24,52  
(21,34; 24,75) 

33,91  
(31,82; 40,38) 

0,000000

Окружность 
талии (см) 

88,0  
(76,0; 92,0) 

120,5  
(111,0; 133,0) 

0,000000

У больных с МС выявлено статистически значи-
мое отличие всех показателей. В группе пациентов с 
МС уровень белка р53 составил 1,59 (1,36 1,91) U / мл, 
в контрольной группе данный показатель достиг 0,96 
(0,91; 0,99) U / мл. Уровень инсулина сыворотки крови 
у пациентов с МС  — 35,93 (29,40; 51,81) мкЕд / мл, 
что статистически значимо отличается от группы кон-
троля — 13,41 (11,48; 17,26) мкЕд / мл.

При проведении корреляционного анализа в груп-
пе пациентов с МС выявлена сильная корреляцион-
ная связь между концентрацией белка р53 и окруж-
ностью талии (r+0,64, р<0,05). Установлена сильная 
корреляционная связь между содержанием белка 
р53 и индексом массы тела (r+0,85, р<0,05). На ос-
новании полученных данных мы разделили всех па-
циентов с МС на группы: 1‑я группа  — пациенты с 
индексом массы тела от 30 до 39,9 (I–IIcтепень ожи-
рения)  — 181 пациент (67,04 %), 2‑я группа  — па-
циенты с индексом массы тела от 40 и более (III–IV 
степень ожирения) — 89 пациентов (32,96 %). У па-
циентов данных групп статистически значимо отли-
чались показатели белка р53 между собой и группой 
контроля. В 1‑й группе данный показатель составил 
1,48 (1,29;1,6) U / мл, во 2‑й группе 2,0 (1,86; 2,28) 
U / мл. Усиление апоптоза, возникающего в результа-
те высокой концентрации белка р53, приводит к про-
цессам преждевременного старения. Подтвержде-
ние этому факту мы получили, изучая биологический 
возраст и КСС данных пациентов.

Показатели календарного, биологического воз-
раста и коэффициента скорости старения приведе-
ны в табл. 2. Из представленных данных видно, что 
имеется статистически значимое отличие показате-
лей биологического возраста и КСС у пациентов с 
МС и контроля.

Ускоренный темп старения, диагностируемый на 
основании КСС у больных с МС, привел к увеличе-
нию биологического возраста, который составил 
54,3 (48,9; 59,5) года. Календарный возраст в данной 
группе составил 48,0 (42,0; 53,0) лет. Таким образом, 
у пациентов с МС биологический возраст на 6 лет 
опережает календарный возраст.

У пациентов с МС с индексом массы тела от 30 до 
39,9 календарный возраст составил 47,0 (40,0; 54,0) 
года, а биологический возраст достиг 51,1 (44,9; 58,8) 
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года. Таким образом, в данной группе биологический 
возраст опережает календарный на 4,1 года. Во 2‑й 
группе календарный возраст 48,5 (43,0; 54,0) года, 
а биологический возраст 55,5 (50,4; 61,2) года. При 
этом биологический возраст опережает календарный 
на 7 лет.

КСС в группе с I–II степенью ожирения состав-
ляет 1,25 (1,1; 1,4). В данной группе у 25 пациен-
тов (13,8 %) КСС находится в диапазоне от 0,95 до 
1,05 — это соответствие скорости старения норме. В 
группе пациентов с МС при III–IV степени ожирения 
КСС 1,52 (1,35; 1,6). В данной группе нет ни одного 
пациента с КСС от 0,95 до 1,05, т.е. у всех пациентов 
данной группы темп старения ускорен.

При проведении корреляционного анализа уста-
новлена прямая сильная связь между белком р53 
и КСС (r+0,63, р<0,05), маркером апоптоза — р53 и 
биологическим возрастом (r+0,6, р<0,05).

Обсуждение. Исследование механизмов процес-
са старения представляет интерес для более пол-
ного понимания сути данного феномена онтогенеза 
и поиска средств его коррекции. МС представляет 
собой комплекс обменных нарушений, патогенетиче-
ски связанных между собой и ускоряющих процесс 
старения. В нашем исследовании установлено на-
личие сильной корреляционной связи между концен-
трацией белка р53 и окружностью талии. Основным 
маркером МС является абдоминально висцеральное 
ожирение, что естественно отражается на величине 
объема талии. Из полученных данных можно сделать 
вывод, что увеличение объема талии (т.е. количе-
ства абдоминально-висцерального жира) проводит 
к усилению выработки белка р53, который, в свою 
очередь, инициирует процесс апоптоза. Повыше-
ние активности р53 связано с вынужденными ради-
кальными мерами, к которым организму приходится 
прибегать при серьезных стрессах, интоксикациях, 
облучении, инфекциях и воспалении, перегрузке ор-
ганизма калориями, нарушениях метаболизма [4]. 
При МС ведущую роль играет перегрузка организма 
калориями и нарушения метаболизма, приводящие к 
дерегуляции контроля апаптоза.

Разделив пациентов на две группы по степени 
ожирения, удалось получить следующие результаты. 
При увеличении индекса массы тела происходит на-
растание концентрации белка р53, который, в свою 
очередь, начинает усиленно активировать процесс 
апоптотической активности, приводящей к активации 
программ старения, развитию преждевременного 
старения. Подтверждение этому факту мы получили, 
изучая биологический возраст и КСС данных пациен-
тов. Только у 13,8 % пациентов с I–II степенью ожире-
ния коэффициент скорости старения соответствует 
норме, у всех пациентов с III–IV степенью ожирения и 
86,2 % пациентов с I–II степенью ожирения коэффи-
циент скорости старения увеличен. Таким образом, 
у пациентов с МС происходит ограничение продол-

жительность жизни и, возможно, изменение течения 
фундаментальных механизмов старения челове-
ка — мы сталкиваемся с процессом преждевремен-
ного старения. Ускоренный темп старения организма 
определяет повышенный риск раннего развития воз-
растной патологии, влияя на качество и продолжи-
тельность жизни [10].

Заключение. У пациентов с метаболическим син-
дромом увеличена концентрация индуктора апопто-
за  — белка р53, биологический возраст опережает 
календарный на 6 лет, коэффициент скорости старе-
ния составляет 1,32.

Установлена сильная прямая связь между белком 
р53 и коэффициентом скорости старения (r+0,63, 
р<0,05) и между маркером апоптоза — белком р53 и 
биологическим возрастом (r+0,6, р<0,05).

При метаболическом синдроме процессы старе-
ния идут преждевременно, данных пациентов можно 
отнести в группу риска раннего развития возрастной 
патологии.

Конфликт интересов. Работа выполнена в 
рамках НИР, номер государственной регистрации 
01201155614.
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1В природе и социальной сфере все взаимосвя-
зано и взаимозависимо. Наличие тесных связей и 
взаимодействий между отдельными элементами ка-
кого-либо фрагмента окружающей действительности 
позволяет разделить последнюю на отдельные си-
стемы. Это один из путей изучения окружающей дей-
ствительности, в том числе социальной сферы, и в 
частности населения крупного промышленного цен-
тра и его важнейшей характеристики — обществен-
ного здоровья. Какой функциональный узел окружа-
ющей среды выделяется в виде системы, зависит от 
конкретных целей исследования.
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Адрес: 410012, г. Саратов, Б. Казачья, 100, кв. 23. 
Тел.: +7 (8452) 535911. 
E-mail: denisovatp@mail.ru

Max Planck считал, что разделение науки на от-
дельные отрасли обусловлено не столько природой 
вещей, сколько ограниченными способностями чело-
веческого познания. В действительности существует 
непрерывная цепь от физики и химии к биологии и 
антропологии, социальным наукам. С развитием на-
учных знаний начинается обратный процесс от диф-
ференциации к интеграции. Это наиболее четко вид-
но на примере современной медицины.

Единственным реальным средством анализа 
функциональных особенностей отдельных систем 
биосферы, и особенно здоровья человека, становит-
ся математическое моделирование и работа с эти-
ми моделями. В связи с этим целью нашей работы 
является построение аналитической базы изучения 
состояния сложных биомедицинских систем на при-
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