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Введение. Проживание в экстремальных природно-климатических условиях Арктики способствует формированию особого типа 
метаболизма глюкозы и его регулирующих звеньев, однако научной информации о возрастных изменениях вышеупомянутых про-
цессов недостаточно. 
Цель. Изучить возрастные изменения уровня глюкозы и его регулирующих звеньев – проинсулина и инсулина у жителей Севера. 
Методы. В поперечном многоцентровом исследовании приняли участие 1 058 практически здоровых лиц обоих полов 16–74 лет, 
629 из которых постоянно проживают в арктическом (АР) и 429 – в приарктическом (ПР) регионах. Обследуемые были поделены 
на возрастные группы 16–21, 22–35, 36–45, 46–60 и 61–74 лет. В сыворотке крови иммуноферментным методом определено со-
держание проинсулина и инсулина, а методом спектрофотометрического анализа – уровень глюкозы. Для оценки наличия инсулино-
резистентности рассчитывали величины проинсулин/инсулин и индекса НОМА. Статистический анализ данных проводили с помощью 
критерия Манна – Уитни с коррекцией по Бонферрони и корреляционного анализа с расчетом коэффициента корреляции Спирмена. 
Результаты. С возрастом у северян содержание глюкозы в крови повышалось, но у обследованных в возрасте 16–21 года в ПР по 
сравнению со сверстниками в АР ее уровень был значимо выше, а у лиц с 22–35 до 61–74 лет (кроме 46–60-летних) региональ-
ные различия сглаживались. В АР статистически значимое повышение уровня глюкозы начиналось не в 36–45 лет, как в ПР, а в 
22–35 лет. Доля лиц с повышенным содержанием глюкозы в 46–60 и 61–74 года была больше в АР, чем в ПР (22,5 % и 33,3 % 
против 14,7 % и 27,9 %), что сочеталось со смещением уровня проинсулина в сторону сверхнормативного значения (37,5% и 33,3 % 
против 24,7% и 28,8%), инсулина – ниже нормативного (57,5% и 53,8 % против 74,0% и 36,8%). 
Выводы. Снижение утилизации глюкозы у северян с возрастом сопровождалось понижением интенсивности процессинга проинсулина 
в инсулин, что, по-видимому, говорит о раннем истощении функциональной и рецепторной активности β-клеток поджелудочной 
железы и может отражать скрытые формы нарушений гомеостаза глюкозы, причем более выраженные у жителей АР.
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Introduction: Extreme natural and climatic conditions of the Arctic have led to development of a special type of glucose metabolism 
and its regulating links, although the evidence on age-related changes in these mechanisms among Arctic residents is still scarce. 
Aim: To study age-related changes in blood concentrations of glucose, proinsulin and insulin in residents of Russian circumpolar territories. 
Methods: In total 1 058 healthy individuals of both genders aged 16-74 years took part in a multicenter cross-sectional study. Of them, 
629 permanently lived in the Arctic region while 429 were residents of the Subarctic areas. By age the participants were classified as 
16-21, 22-35, 36-45, 46-60 and 61-74 years old. Concentrations of proinsulin and insulin were determined by the enzyme immunoas-
say methods while glucose level was assessed by spectrophotometric analysis. Between group differences in numeric characteristics 
were analyzed using Mann-Whitney tests with Bonferroni correction. Associations between variables were studied by non-parametric 
correlation analysis. 
Results. Blood glucose concentration increased with age. Among the 16-21-year-olds, higher concentrations of glucose was observed 
among Subarctic residents. Regional differences reduced in parallel with age. In the Arctic region, an increase in blood glucose in 
comparison with the youngest group began from 22-35 years while in the Subarctic region. The proportion of people with high glucose 
levels in age-groups 46-60 and 61-74 years was greater among the Arctic residents compared with their Subarctic counterparts (22.5% 
and 33.3 % vs. 14.7% and 27.9 %). This was combined with greater proportions of people in the AR with increased proinsulin levels 
(37.5% and 33.3 % vs. 24.7% and 28.8%) and decreased levels of insulin (57.5% and 53.8 % vs. 74.0 and 36.8 %). 
Conclusion: A gradual decrease in glucose utilization with age seems to be associated with a decrease in the intensity of proinsulin 
processing into insulin suggesting early depletion of the functional and receptor activity of pancreatic β-cells. The changes were more 
pronounced among the residents of the Arctic areas compared to their Subarctic counterparts. 
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Введение

Согласно подсчетам Всемирной организации здра-
воохранения сегодня по всему миру насчитывается 
422 млн взрослых, страдающих сахарным диабетом 
(СД), для сравнения в 1980 году их было 108 млн 
и, по прогнозам, к 2030 году будет более 300 млн 
человек [17, 19]. Так, высокая распространенность 
СД выявлена в азиатских [21, 23] и европейских [18, 
19, 27] странах. Заметное увеличение числа больных 
диабетом отмечается в странах Австралии и Африки 
[18, 25]. Численность пациентов с СД в Российской 
Федерации (РФ) с 2000 года выросла в 2,2 раза и 
на 01.01.2019 года составила 4 584 575 (3,12 % 
населения РФ) [15]. Рост распространенности СД 
отмечен и на территории арктического региона, 
где она, по исследованиям 1960–2000 годов, была 
низкой, особенно среди аборигенного населения, 
и составляла, например, среди якутов 0,5–0,75 % 
[3], а среди чукчей и эскимосов Чукотки – 1,8 на 
1 000 человек. По сведениям 1994 года среди на-
селения пос. Нельмин-Нос было зарегистрировано 
всего три случая СД, а к 2008 году их число воз-
росло до 12 [28]. Начиная с 2007 года СД является 
одним из распространенных эндокринных заболева-
ний у северян, в частности, распространенность его 
в Ямало-Ненецком автономном округе составила 
2 723,9 человека на 100 тысяч населения, в Ненец-
ком автономном округе – 3 204,7 человека и еще 
больше в Архангельской области – 3 884,8 человека 
на 100 тысяч населения [6]. Распространенность СД 
2-го типа увеличивается с возрастом и достигает 
максимума в возрасте 60–74 лет [30]. 

Как известно, инсулинорезистентность (ИР) яв-
ляется ключевым фактором развития СД 2-го типа. 
Более ранними исследованиями было установлено, 
что при проживании в условиях Арктики и Край-
него Севера концентрация глюкозы в крови людей 
снижалась до величин, характерных для нижней 
границы физиологической нормы на фоне снижения 
концентрации инсулина [11]. Результаты наших более 
ранних исследований [2] свидетельствуют о том, что 
смещение уровня проинсулина, инсулина в сторону 
низких значений, особенно у оседлых аборигенов 
Севера, составило 15,0 % относительно 8,0 % у 
кочующих. Вместе с тем, по многочисленным данным, 
у северян с возрастом по уровню глюкозы и инсулина 
встречаются противоречивые данные [4, 16, 24, 26, 
29], что требует уточнения возрастных изменений 
гормонов поджелудочной железы и их роли в обеспе-
чении уровня глюкозы, особенно для лиц арктических 
(заполярных) территорий. Это связано с переходом 
их на «европейский» тип питания с уменьшением 
в рационе доли белков и преобладанием жиров и 
углеводов, что может влиять на ферментные систе-
мы, изменяя активность метаболических процессов.

Вышеперечисленные изменения вносят коррек-
тивы в выдвинутую Л. Е. Паниным концепцию о 
формировании «полярного метаболического типа», 

необходимого при высокой степени адаптации к экс-
тремальным факторам Севера и обеспечивающего 
снижение риска развития метаболических заболе-
ваний [11]. Следовательно, изучение содержания 
глюкозы и ее регулирующих звеньев (проинсулин 
и инсулин) на современном этапе является акту-
альным для понимания возрастных трансформаций 
в гомеостазе глюкозы при адаптации организма к 
условиям Севера различных климатогеографических 
территорий.

Цель работы – оценка изменений уровня глю-
козы и его регулирующих звеньев – проинсулина 
и инсулина у жителей циркумполярных территорий 
в зависимости от возраста на современном этапе.

Методы
Проведено поперечное исследование по материалам 

20 экспедиций 2009–2020 годов, маршрут которых 
охватывал следующие территории: арктический регион 
(АР) – п. Нельмин-Нос Ненецкого автономного окру-
га (67о59′ с. ш.), п. Несь (66о 36′ с. ш.) Заполярного 
района; д. Совполье (65о 18′ с. ш.), д. Сояна (65о 46′ с. 
ш.), с. Долгощелье (66о 02′ с. ш.) Мезенского района 
– представили 22 % обследуемых лиц; Ямало-Не-
нецкий автономный округ – с. Сёяха (70о 10′ с. ш.) 
Ямальского района, г. Надым (65о 32′ с. ш.), с. Ныда 
(66о 37′ с. ш.), с. Нори (66о 09′ с. ш.) Надымского рай-
она; с. Гыда (70о 54′ с. ш.), с. Газ-Сале (67о 22′ с. ш.), 
п. Тазовский (67о 21′ с. ш.), с. Антипаюта (69о 06′ 
с. ш.) Тазовского района; с. Толька (64о 00′ с. ш.), 
с. Красноселькуп (65о42′ с. ш.) Красноселькупского 
района – представили 78 % обследуемых лиц. Из 
них 55 % составили аборигенное (ненцы, коми) 
и 45 % местное европеоидное население. Приар-
ктический регион (ПР) был представлен местным 
(русским) населением, жители которого родились и 
выросли на территориях г. Архангельск (64о 54′ с. ш.), 
п. Пинега (64° 41′ с. ш.), п. Коноша (60° 58′ с. ш.), 
с. Рикасиха (64°32′ с. ш.) Архангельской области; доли 
обследуемых лиц региона составили соответственно 
30, 25, 20 и 25 %. Обследованы 1 058 человек в 
возрасте 16–74 лет. 

В исследовании применяли критерии исключе-
ния – пришлое население, наличие СД, сердеч-
но-сосудистых заболеваний, болезней щитовидной 
железы, острых патологических состояний и обо-
стрения хронических болезней. Все лица были из 
числа добровольцев и дали согласие на участие в 
исследовании, которое было одобрено комиссией 
по биомедицинской этике (заседание этическо-
го комитета Института физиологии природных 
адаптаций ФГБУН ФИЦКИА РАН от 28.12.2017) 
и проведено согласно Хельсинкской декларации 
Всемирной медицинской ассоциации об этических 
принципах проведения медицинских исследований 
(2000). Добровольцы были заранее проинформи-
рованы о предстоящем исследовании и пришли на 
фельдшерско-акушерский пункт в день обследо-
вания. Первоначально проводился физикальный 
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осмотр врачами (Лобанов А. А., Попов А. И., 
Дубинин К. Н., Андоронов С. В., Кочкин Р. А.), 
на основании заключения которых делался вывод 
о состоянии их здоровья и определялось участие 
в исследовании. Сбор биологического материала 
проводился во время медосмотра с соблюдением 
всех правил забора крови с 8.00 до 10.00 часов 
натощак в вакутайнеры Beckton Dickinson BP. 
Одновременно было проведено анкетирование, 
касающееся возраста, антропометрических данных, 
наличия хронических заболеваний, стажа работы, 
вредных привычек, уровня физической активности, 
характера питания и др.

Согласно классификации, принятой на VII Всесо-
юзной конференции АПН СССР (Москва, 1965) по 
проблемам возрастной морфологии, физиологии и 
биохимии [1], обследованные лица были разделены 
на возрастные группы (табл. 1).

Таблица 1
Обследуемые возрастные группы

Группа Возраст, лет

Количество обследуемых лиц

ПР (местное 
русское 

население, %)

АР (аборигены 
/ неабориге-

ны, %)

1-я 16–21 (юношеский) 60 

100 

50 (55 / 45)

2-я
22–35 (1-й период 
зрелого)

80 155 (57 / 43)

3-я
36–45 (2-й период 
зрелого)

89 151 (60 / 40)

4-я
46–60 (3-й период 
зрелого)

120 175 (54 / 46)

5-я 61–74 (пожилой) 80 98 (52 / 48)

Иммуноферментным методом с помощью наборов 
DRG Instruments Gmb H  на планшетном анализаторе 
для иммуноферментного анализа (ИФА, ELISYS Uno, 
Human Gmb H, Германия) и фотометре StatFax 303 
(США) в сыворотке крови определяли содержание 
проинсулина (ПроИнс, норма 0,7–4,3 пмоль/л) и 
инсулина (Инс, норма 2,1–22 мкЕд/мл). В сыворотке 
крови методом спектрофотометрического анализа на 
биохимическом анализаторе «ФУРУНО СА-270» 
(Япония), анализаторах «Биолаб-100» (Россия), 
«Cary 50 Scan» (Австралия) определены уровни 
глюкозы (Глю, норма 3,9–6,1 ммоль/л) с исполь-
зованием наборов Chronolab AG (Швейцария). Для 
оценки инсулинорезистентности (ИР) рассчитывали 
индекс НOMA (Глю натощак (ммоль/л) × Инс нато-
щак (мкЕд/мл)/22,5; норма не более 2,86) и величину 
проинсулин/инсулин (ПроИнс/Инс).

Статистический анализ собранных данных вы-
полнялся в программе IBM SPSS Statistics 22.0 [9]. 
Полученные выборки проверялись на нормальность 
распределения по результатам критерия Шапиро – 
Уилка. В связи с тем, что была выявлена асимметрия 
распределения, рассчитывались медианы (Ме), 25-й 
и 75-й перцентили. Статистическая значимость 
региональных различий меж ду аналогичными 
возрастными группами определялась с помощью 

критерия Манна – Уитни. Категориальные дан-
ные сравнивали с помощью критерия хи-квадрат 
Пирсона. Оценку статистически значимых раз-
личий между пятью независимыми возрастными 
группами выполняли с использованием критерия 
Крускала – Уоллиса (Н-тест). При обнаружении 
различий между группами проводились попарные 
сравнения с помощью критерия Манна – Уитни. 
Для удержания ошибки первого типа в пределах 5 % 
использовали поправку Бонферрони. Корректировка 
значений уровня статистической значимости произ-
водилась по формуле: pA = p × m, где p – уровень 
статической значимости; pA – скорректированное 
значение р; m – число сравнений. Оценку связи 
возраста в виде непрерывной величины и изуча-
емых параметров осуществлялась с применением 
непараметрического корреляционного анализа с 
расчетом коэффициента Спирмена (r). [10]. 

Результаты
По результатам нашего исследования выявлен 

статистически значимо высокий уровень глюкозы у 
обследуемых 1-й группы ПР по сравнению с уровнем 
аналогичной возрастной группы АР с последующим 
сглаживанием региональных различий (табл. 2). 
В АР наименьшие уровни глюкозы были отмечены у 
лиц юношеского возраста со статистически значимо 
низкими значениями по сравнению с более старшими 
возрастными группами. Между лицами 2-й и 3-й групп 
как ПР, так и АР в уровнях глюкозы значимые раз-
личия не были отмечены, но в обоих регионах были 
зарегистрированы низкие его значения относительно 
лиц 4-й и 5-й групп. В ПР повышение ее уровня про-
исходило менее интенсивно: в юношеском возрасте, 
где содержание глюкозы было наименьшим, отмечены 
значимые различия только относительно лиц 4-й и 
5-й групп. Помимо всего прочего у лиц 2-й группы 
ее содержание было ниже, чем у лиц 4-й и 5-й групп, 
а у лиц 5-й группы ниже, чем у лиц 3-й и 4-й групп. 
При этом с возрастом наблюдалось увеличение доли 
лиц с содержанием глюкозы выше нормативного, а 
в старших возрастных группах (4-й и 5-й) она была 
больше в АР, чем в ПР (см. рис. 1).

Известно, что основным регулятором метаболизма 
глюкозы и ее содержания в периферической крови 
является инсулин, содержание которого зависит от 
интенсивности синтеза проинсулина. При анализе 
возрастной динамики уровня проинсулина у лиц 
юношеского возраста ПР отмечено, что ее значения 
не выходили за рамки интервала нормы, а в АР были 
смещены к верхней границе нормы и доля лиц с его 
сверхнормативным значением составила 47,1 %. 
У лиц зрелого возраста в ПР значимых изменений 
в содержании проинсулина не выявлено (максималь-
ный его уровень был в 3-й группе). Значимое его 
снижение относительно лиц 1-й группы выявлено в 
АР. Следует отметить, что уровень проинсулина выше 
нормативных значений в ПР был выше, чем в АР (см. 
рис. 1). В ПР его уровень был выше в группах 3-й и 
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4-й относительно аналогичных возрастных групп АР. 
У лиц пожилого возраста (5-я группа), при отсутствии 
значимых региональных различий и с одинаковыми 
сверхнормативными значениями, изменения в уров-
не проинсулина были противоположными – в ПР 
незначимое снижение по сравнению с лицами 4-й 
группы, а в АР его повышение (см. табл. 2).

Поскольку одной из причин гиперпроинсулинемии 
является снижение эффективности процессинга 

проинсулина в инсулин, нами был проведен анализ 
содержания инсулина в возрастном аспекте у жи-
телей ПР и АР. Следует отметить, что изменение в 
содержании инсулина в отличие от проинсулина с 
возрастом носило противоположный юношескому 
возрасту характер, однако по средним значениям 
не превышало лимита нормы (см. табл. 2). Так, в 
отличие от проинсулина у лиц юношеского возраста 
обоих регионов уровень инсулина при незначимых 

Таблица 2
Средние значения глюкозы, проинсулина и инсулина в сыворотке крови у клинических здоровых жителей приарктического (ПР) 

и арктического (АР) регионов Севера России, Мe (25; 75)

Показатель, 
норма 

Возрастная группа, лет Уровень значимости различий

Регион 18–21 (1) 22–35 (2) 36–45 (3) 46–60 (4) 61–74 (5)

Между возрас-
тами

Между ана-
логичными 

возрастными 
группами ПР 

и АР

n (человек)

ПР 60 80 89 120 80

АР 50 155 151 175 98

Глюкоза
(Глю)

3.9–6.1 
ммоль/л

ПР
H=22.719
p=0.000

4,6
(4,23; 5,06)

4,67
(4,27; 5,12)

4,77
(4,41; 5,20)

4,85
(4,38; 5,30)

5,04
(4,62; 5,75)

1–3=0.047
1–4=0.050
1–5<0.000
2–4=0.050
2–5<0.000
3–5=0.032
4–5=0.048 1–1<0.001

2–2=0070
4–4=0.025

АР
H=384.625

p=0.000

3,47
(3,05; 3,93)

4,67
(4,16; 5,29)

4,72
(4,29; 5,27)

4,95
(4,39; 5,57)

5,08
(4,56; 5,79)

1–2<0.001
1–3<0.001
1–4<0.001
1–5<0.001
2–4<0.001
2–5<0.001
3–4=0.01
3–5<0.001

Проинсулин 
(ПроИнс)
0.7–4.3 
пмоль/л

ПР
H=2.043
p=0.728

2.80
(1.70; 3.30)

2.80
(1.81; 4.02)

3.32
(1.78; 7.93)

2.90
(2.20; 4.58)

2.75
(2.33; 3.91)

ZЗ
3–3=0.005
4–4<0.001АР

H=8.527
p=0.004

3.17
(2.15; 7.83)

2.21
(1.71; 3.78)

2.29
(1.45; 3.51)

2.25
(1,50; 3.49)

2.64
(1.91; 4.10)

1–3=0.043
1–4=0.048
4–5=0.061

Инсулин (Инс)
2.1–22.0 
мкЕд/мл

ПР
H=40.372
p=0.000

11.22
(8.80; 13.43)

8.03
(5.28; 13.51)

6.68
(5.09; 11.22)

5.82
(3.33; 8.10)

10.57
(4.58; 16.54)

1–2=0.038
1–3<0.001
1–4<0.001
2–4=0.043
3–4=0.049
4–5=0.043

4–4=0.002
5–5=0.081

АР
H=40.223
p=0.0377

12.16
(5.44; 19.48)

6.48
(3.57; 12.88)

7.80
(4.32; 13.19)

7.21
(4.42; 13.40)

7.00
(4.49;16.12)

1–2=0.035
1–4=0.050

ПроИнс/Инс
усд. ед.

ПР
H=2.982
p=0.561

0.62
(0.39; 0.65)

0.60
(0.46; 0.87)

0.67
(0.39; 1.85)

0,64
(0.50; 1.10)

0.61
(0.41; 0.85)

ZЗ

3–3=0.018
4–4<0.001

АР
H=17.892
p=0.001

0.78
(0.42; 1.29)

0.53
(0.40; 0.93)

0.56
(0.32; 0.79)

0.45
(0.32; 0.82)

0.56
(0.39; 0.80)

1–3=0.050
1–4=0.040
2–4=0.049

HOMA
<2,86 усл. ед.

ПР

H=39.211
p=00000

2.27
(1.69;2.68)

1.54
(1.02;2.83)

1.44
(1.01;2.54)

1.06
(0.63;1.65)

2.52
(1.04;3.79)

1–2=0.044
1–3=0.04
1–4<0.001
2–4=0.03
3–4=0.04
4–5=0.02

4–4<0.001
5–5=0.084

АР
H=7.552
p=0.0109

2.26
(1.11;4.09)

1.35
(0.66;2.66)

1.56
(0.87;2.75)

1.55
(0.90;2.87)

1.46
(0.88;3.76)

1–2=0.046
2–4=0.050

Примечание. n – число испытуемых в группе, р – статистическая значимость различий с использованием критерия Краскела – 
Уоллиса (Н-тест) с поправкой Бонферрони (р < 0,05), ZЗ – статистически незначимые результаты. 
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региональных различиях был максимальным по срав-
нению с остальными возрастами. При этом пределы 
колебаний уровня инсулина были расширены как в 
сторону выше нормативных значений, так и ниже 
нормативных (см. рис. 1). Во всех группах зрелого 
возраста отмечено снижение уровня инсулина в крови 
по сравнению с юношеским возрастом, и доля лиц 
со значениями ниже нормативных в АР незначимо 
снижался, а со значениями выше нормативных 
повышался. В ПР, наоборот, уровень инсулина со 
значениями ниже нормативных повышался (с 50,0 
до 74,0 %), а выше нормативных снижался (с 9,5 до 
1,3 %). Однако в ПР статистически значимы измене-
ния относительно лиц 1-й группы, а в АР лишь 2-й. 
При этом в ПР его содержание было минимальным 
у лиц 4-й и статистически значимо ниже у лиц 2-й и 
3-й групп. У лиц пожилого возраста при отсутствии 

значимых региональных различий статистически зна-
чимое повышение уровня инсулина отмечено в ПР, 
а незначимое его снижение – в АР относительно 
лиц 4-й группы. С возрастом у лиц обоих регионов 
частота регистрации пониженных уровней инсулина 
уменьшилась (в ПР до 36,8 % и в АР до 53,8 %), 
а повышенных увеличилась до 21,1 % в ПР и до 
16,9 % в АР (см. рис. 1).

Выявленные изменения в содержании инсулина, 
по нашему мнению, связаны со снижением интен-
сивности процессинга проинсулина в инсулин, что 
доказано соотношением проинсулин/инсулин (Про-
Инс/Инс) в возрастном аспекте. Показано, что у лиц 
юношеского возраста обоих регионов ее значения 
были минимальными в АР по сравнению с лицами 
3-й и 4-й групп и у лиц 4-й группы по сравнению 
с лицами 2-й, а в ПР значимых изменений не от-
мечено, но во всех возрастных группах она была 
смещена в сторону высоких значений, особенно у 
лиц 2-й группы. Следовательно, значимое смещение 
с возрастом в обоих регионах величины ПроИнс/Инс 
происходило за счет высоких уровней проинсулина и 
низких инсулина (см. табл. 2).

На основании данных гликемии и инсулинемии 
натощак было рассчитано значение индекса НОМА, 
который более информативен при выявлении ИР у 
лиц, имеющих нарушения в углеводном обмене [22]. 
Показано, что у лиц юношеского возраста ПР и АР 
его значение было наибольшим. В то же время у 
лиц зрелого возраста его значение снижалось, но в 
ПР статистически значимо относительно юношеского 
возраста, также у лиц 4-й группы относительно лиц 
2-й и 3-й, а у лиц 5-й группы значимо повышалось 
по сравнению с лицами 4-й. Аналогичные изменения 
были установлены у представителей АР, но стати-
стически значимое снижение наблюдалось у лиц 2-й 
группы по сравнению с лицами 1-й, а повышение 
– у лиц 4-й и 5-й групп относительно лиц 2-й (см. 
табл. 2). Несмотря на снижение величины НОМА 
с возрастом, доля с превышением ее нормы среди 
лиц зрелого и пожилого возраста была высокой и 
составила в ПР 31,0; 33,3; 17,1 и 38,1 % против 
30,1; 33,6; 34,6 и 57,9 % в АР (см. рис. 1).

На рис. 2 демонстрируются скаттерограммы 
разной зависимости изменений уровней гормонов 
поджелудочной железы (ПЖ) и глюкозы от воз-
раста у жителей ПР и АР. Как видно из рисунка, 
«облако» показывает на сильную последовательную 
корреляционную зависимость уровня глюкозы (от 
более низких концентраций к высоким) от возраста, 
особенно в период зрелого возраста, когда проис-
ходят наиболее существенные изменения ее уровня. 
У жителей ПР расплывчатое «облако» указывает 
на отсутствие четких возрастных закономерностей, 
хотя «уплотненность» также приходится на период 
зрелого возраста. При этом у северян смещение 
вниз и уплотнение «облака» уровней инсулина с 
незначительными ее «выбросами» вверх указывает 
на его зависимость от возраста, но при более низ-

 – АР;  – ПР; статистическая значимость различий (р = 0.05) 
относительно лиц: * – 16–21 года; х – 22–35 лет; о – 36–45 лет; 
+ – 46–60 лет; а – между регионами (р = 0.05); *х о+ – р < 0,05; 
2*2х 2о 2+ – р < 0,01; 3*3х 3о 3+ – р < 0,001; А – в сторону ниже 
нормативных значений, В – в сторону сверхнормативных значений. 

Рис. 1. Распределение частоты отклонений от нормы уровня 
глюкозы, проинсулина, инсулина и индекса HOMA у клинически 
здоровых жителей приарктического (ПР) и арктического (АР) 
регионов Севера России с учетом возраста 
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ких концентрациях. Причем «уплотнение» значений 
инсулина происходит в период зрелого возраста, что 
согласуется с возрастными изменениями в обоих 
регионах, особенно в АР. Напротив, у жителей АР, 
в меньшей степени ПР, взаимосвязь проинсулина 
и величины ПроИнс/Инс с возрастом в форме 
«полоски» с ее «уплотнением» говорит о сильной 
корреляционной зависимости (по сравнению с 
инсулином) во все возрастные периоды, особенно 
в зрелом возрасте (см. рис. 2 и 3). Аналогичная с 
инсулином зависимость установлена и в величине 
индекса НОМА, однако в отличие от инсулина с 
возрастом снижается ее «плотность» с «выбросами» 
вверх, что подтверждает наличие скрытых форм на-
рушений в гомеостазе глюкозы в обоих регионах, 
особенно в АР (см. рис. 2). 

Обсуждение результатов

Проведенный нами анализ уровня глюкозы и 
гормонов ПЖ в крови у жителей Арктики показал 
его соответствие значениям нормы и был сходным 
со среднеширотными значениями, но не вписывался 

в параметры «полярного метаболического типа», 
установленного ранее у северян, отражающего 
склонность к развитию гипогликемии [5, 11]. От-
меченное повышение уровня глюкозы с возрастом у 
лиц обоих регионов сочеталось со смещением уровня 
проинсулина в сторону выше нормативных значений, 
а инсулина ниже нормативных, особенно у лиц 3-й 
и 4-й групп в ПР и 2-й и 5-й в АР, и доказано вы-
сокими значениями ПроИнс/Инс и индекса НОМА. 
По нашему мнению, это говорит, с одной стороны, 
о недостаточной конверсии проинсулина в инсулин, 
а с другой – о выраженной дисфункции β-клеток 
ПЖ, что является ранним маркером ИР на доре-
цепторном уровне, характерным для СД 2-го типа. 
По всей вероятности, это связано со снижением 
активности специфических эндопептидаз (конвертаз 
РС2, РС3), экзопептидаз (карбоксипептидазы Н), 
интенсивности экзоцитоза (выброса Инс в кровь), 
что подтверждается большей встречаемостью среди 
них лиц с гипергликемией на фоне гиперпроинсули-
немии и гипоинсулинемии [12]. При этом β-клетки 
ПЖ компенсируют резистентность к инсулину за 

Рис. 2. Зависимость уровня глюкозы, инсулина и проинсулина в крови от возраста у 
клинически здоровых жителей приарктического и арктического регионов Севера России
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счет увеличения неактивного инсулина, что может 
снижать секреторную активность ß-клеток [20] 
с возрастом вследствие значительных изменений 
инсулоцитов. Кроме того, смещение величины ин-
декса НОМА в сторону выше нормативных значений 
в обоих регионах подтверждает наличие скрытых 
форм нарушений в гомеостазе глюкозы, особенно 
у лиц АР, что было показано прямыми корреляци-
онными связями в АР и отрицательными в ПР, за 
исключением проинсулина и величины ПроИнс/
Инс (см. рис. 2 и 3). При нормальном гомеостазе 
глюкозы конверсия проинсулина в значительной 
степени завершается до секреции, таким образом, 
доля проинсулина в периферическом кровотоке 
составляет в норме 10–30 % от концентрации 
циркулирующего в крови инсулина и увеличивается 
с резистентностью к инсулину на начальной стадии 
развития СД [18, 20]. 

Кроме того, с возрастом активация латерального 
гипоталамуса приводит к более выраженной стимуля-
ции секреции инсулина [14]. Однако результаты на-
шего исследования показали, что снижение активации 
с возрастом β-клеток ПЖ приводит к гиперпроинсули-
немии, и, как следствие, истощаются физиологические 
возможности инсулярного аппарата, что способствует 
появлению в крови малоактивных форм инсулина, 
приводящих к снижению утилизации глюкозы. Кроме 
того, по-видимому, у северян с возрастом высокая 
активность симпатоадреналовой системы приводит 
к изменению функциональной активности клеточных 
мембран и снижению чувствительности инсулиновых 
рецепторов [13]. 

Ранее в работе других исследователей было 
установлено, что потеря чувствительности к инсу-

лину начинается с мышечной ткани, затем жировой 
и печеночной [18]. По нашему мнению, на основе 
результатов проведенного исследования, с воз-
растом при повышении уровня глюкозы, низком 
уровне инсулина и высоком проинсулина у северян 
максимальной ИР обладает мышечная ткань, а 
минимальной печень и жировая ткань. Поэтому с 
возрастом у северян при начинающемся истощении 
секреторной функции β-клеток, относительном 
уменьшении гиперинсулинемии и увеличении ги-
перпроинсулинемии сначала снижается функция 
захвата глюкозы мышечной тканью, затем страдает 
гликогенсинтетическая функция печени, а в послед-
нюю очередь снижается липолитическая функция 
жировой ткани. 

Следовательно, развитие ИР у северян с возрастом, 
по нашему мнению, происходит как на дорецептор-
ном уровне, обусловленное выбросом β-клетками 
ПЖ в кровь проинсулина вместо инсулина, так и 
на рецепторном уровне, связанное с уменьшением 
числа рецепторов инсулина на поверхности клетки, 
что может быть связано с повышением избыточной 
массы тела и питанием с включением быстро усваива-
емых углеводов [20]. Вместе с тем ранее в северных 
популяциях преимущественно белковый тип питания 
способствовал снижению нагрузки на β-клетки ПЖ 
и развитию ИР в тканях для сохранения гомеостаза 
глюкозы при ее низком поступлении с пищей, поэтому 
в настоящее время при переходе на углеводный тип 
питания экспрессия закрепленных генов ИР может 
проявлять себя развитием СД, что было доказано 
настоящим исследованием. Таким образом, соци-
альные и экономические преобразования и развитие 
урбанизации повлияли на традиционный образ жизни 

Рис. 3. Зависимость величин индекса НОМА и ПроИнс/Инс от возраста у клинически 
здоровых жителей приарктического и арктического регионов Севера России
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и тип питания у жителей Севера [7, 8], что может 
привести к нарушениям адаптационной перестройки 
гомеостаза глюкозы и его регулирующих звеньев, 
особенно на территории АР.

Недостатком настоящего исследования можно 
считать отсутствие данных о вредных привычках, 
питании и т. д., так как выявленные закономерности 
в содержании гормонов ПЖ и уровне глюкозы за-
висят в первую очередь от возраста, образа жизни, 
климатогеографических факторов и т. д. Поэтому, 
вероятно, выявленный противоположный характер 
изменений рассматриваемых нами показателей с 
возрастом (особенно у лиц юношеского и пожилого) 
зависит от указанных выше факторов, что требует 
дальнейших исследований.

Заключение
В нашем исследовании показано, что с возрастом 

у северян снижение утилизации глюкозы сопрово-
ждалось понижением интенсивности процессинга 
проинсулина в инсулин, что говорит о раннем ис-
тощении функциональной и рецепторной активности 
β-клеток поджелудочной железы, начиная с 36–45 лет 
у жителей ПР и 22–35 лет – у жителей АР. Следо-
вательно, наиболее напряженная ситуация в гормо-
нальной регуляции гомеостаза глюкозы отмечена у 
жителей АР, что, вероятно, связано как с изменением 
фактического питания, так и сменой их традиционного 
образа жизни [13], так как 80,0 % обследованных 
лиц АР были коренными жителями Заполярья, что 
является одним из предикторов преддиабета и диабета. 
Полученные результаты имеют определенную значи-
мость, что позволяет использовать их как маркеры 
метаболически обусловленных заболеваний, а также 
диагностики возрастных нарушений обмена веществ, 
в частности сахарного диабета, у северян, особенно 
АР, ранее не встречающихся у них. 
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