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Резюме
Актуальность: В России отмечается тенденция к увеличению количества долгожителей. Од
ной из наиболее актуальных проблем для данной категории населения является нарушение 
когнитивных функций мозга, снижающее качество жизни как самих долгожителей, так и их 
родственников. На сегодняшний момент в клинической практике отсутствуют лекарственные 
средства, позволяющие эффективно лечить и профилактировать когнитивные нарушения, в 
связи с чем изучение факторов образа жизни, ассоциированных с данным заболеванием, явля
ется важной задачей для разработки подходов к профилактике развития когнитивных наруше
ний в позднем пожилом возрасте. Ц ель исследования: Определить наличие и характер взаи
мосвязей между когнитивным статусом и показателями образа жизни долгожителей. М атери
алы  и методы: В исследовании приняли участие 2762 долгожителя, проживающих в регионах 
Центрального федерального округа Российской Федерации, включенные в период с 2019 по 
2021 гг. У всех участников был проведен тщательный сбор анамнеза с уточнением информа
ции о семейном положении, образовании, социально-экономическом статусе. Когнитивный 
статус определялся с помощью шкалы Mini-Mental State Examination (MMSE). Оценка ассоци
ации факторов с полом участников проводилась с помощью критериев Манна-Уитни и х-квад- 
рат. Для оценки ассоциации факторов с наличием когнитивных нарушений использовалась 
логистическая регрессия. Результаты: Факторами риска для развития когнитивных наруше
ний оказались возраст, женский пол, низкий уровень образования и дохода. Протективные
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факторы -  наличие физической активности, хобби и домашнего животного. Кроме того, у жен
щин частота когнитивных нарушений прямо коррелировала с продолжительностью менопа
узы. По результатам поиска ассоциаций была предложена модель для предсказания развития 
когнитивных нарушений на основании образа жизни и социально-экономических факторов 
(ROC AUC=0,687). Заключение: Исследование подтвердило взаимосвязь между социально
экономическими факторами, семейным статусом, образом жизни и когнитивными нарушени
ями у долгожителей. Предложенная модель позволяет заблаговременно оценить риск развития 
когнитивных нарушений в старческом возрасте и принять меры по коррекции образа жизни 
для сохранения функций мозга.
Клю чевые слова: когнитивные нарушения; долгожители; MMSE; образ жизни; фактор риска
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A bstract
Background: In recent years, an increase in the number of long-living adults has been a dominant 
demographic trend in Russia. This population group is highly susceptible to cognitive dysfunctions. 
Cognitive impairment disrupts the lives of those affected and puts an immense burden on their care
givers. Currently, there are no clinically applicable therapies or prevention strategies for cognitive 
impairment. Therefore, it is critically important to determine which lifestyle factors contribute to 
cognitive decline and to develop well-informed preventive strategies. The aim of the study: The 
study sought to identify the association between cognitive status and lifestyle. M aterials and m eth
ods: The participants (n=2762) were recruited from 2019 to 2021 from the central regions of Russia. 
Detailed medical/case histories were obtained, including marital status, education, and social and 
economic background. Mini-Mental State Examination (MMSE) was used to evaluate cognitive sta
tus. The Mann-Whitney U test and Chi-squared test were used to test the associations between the
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sex and the factors under study. Logistic regression was used to assess the associations between the 
factors and cognitive impairment. Results: Age, sex, lower levels of education, and lower income 
were risk factors of cognitive impairment. Engaging in physical activity, hobbies, and having a pet 
were protective against cognitive impairment. In women, cognitive dysfunctions were correlated with 
the duration of menopause. The predictive model for cognitive dysfunctions based on sex, lifestyle 
and socioeconomic factors generated (ROC AUC=0.687). Conclusion: The findings confirmed that 
cognitive dysfunctions in long-living adults were associated with the socioeconomic factors, marital 
status, and lifestyle. The proposed model makes it possible to assess in advance the risk of developing 
cognitive impairments in old age and take measures to correct lifestyle to preserve brain functions. 
Keywords: cognitive impairment; long-living adults; MMSE; lifestyle; risk factor
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status of the long-living adults of the Central Federal District of the Russian Federation and socioec
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Введение. Когнитивные нарушения у 
лиц старческого возраста являются акту
альной проблемой медицины в целом и ге
риатрии в частности. При достижении воз
раста 100 лет доля когнитивно сохранных 
долгожителей составляет всего 15-25% [1]. 
В целом, распространенность когнитивных 
нарушений варьирует по результатам раз
личных исследований в зависимости от 
изучаемой когорты и метода диагностики 
когнитивных нарушений. Так, в когортном 
исследовании 2 249 долгожителей в Дании 
частота выявления когнитивных наруше
ний (MMSE <23) составила 55% [2]. В ита
льянском Mugello Study приняли участие 
475 долгожителей, среди них менее 21 
балла по MMSE набрали около 43% участ
ников [3]. В обсервационном исследовании, 
проведенном во Франции с участием 512 
долгожителей, менее 20 баллов MMSE 
набрали 24% участников [4]. Когнитивные 
нарушения в пожилом и старческом воз
расте разительно снижают качество жизни 
самого пациента и его близких, приводят к 
увеличению зависимости пожилого чело
века в повседневной жизнедеятельности и к 
необходимости привлечения родственни
ков или сиделок для оказания помощи. 
Накладываясь на продолжающееся демо
графическое старение в развитых странах, 
дальнейшее развитие ситуации будет ока
зывать дополнительную нагрузку как на си
стему здравоохранения, так и на всю эконо

мику этих стран. В связи с этим перед совре
менной наукой стоит задача снизить частоту 
наступления когнитивных нарушений с воз
растом, которые определяются как генетиче
ской предрасположенностью, так факторами 
окружающей среды и образа жизни [5]. При 
исследовании ассоциаций между когнитив
ным статусом и образом жизни было выяв
лено, что когнитивные нарушения тесно вза
имосвязаны с качеством сна [6], с употребле
нием чая/кофе, курением и физической ак
тивностью [7], а также с социальной активно
стью и семейным статусом [8]. Такие взаимо
связи представляют интерес для определения 
потенциальных мишеней, на которые можно 
воздействовать и путем профилактики воз
можно снизить частоту когнитивных нару
шений в будущем.

Несмотря на имеющиеся литератур
ные данные о распространенности и причи
нах когнитивных нарушений в мире, иссле
дование сохраняет свою актуальность и в 
России, где на текущий момент долгожи
тели изучены недостаточно. Представлен
ная работа посвящена оценке взаимосвязей 
наличия когнитивных нарушений в воз
расте 90 лет и более и потенциально моди
фицируемых факторов образа жизни.

Ц ель исследования. Определить 
наличие и характер взаимосвязей между ко
гнитивным статусом и показателями образа 
жизни, социально-экономического и меди
цинского статуса долгожителей.
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М атериалы  и методы исследования
Проведение исследования и этиче

ское одобрение
Исследование продолжается по 

настоящее время, для анализа были ото
браны данные за период с января 2019 по 
декабрь 2021 гг. Исследование выполнено 
на базе обособленного структурного под
разделения «Российский геронтологиче
ский научно-клинический центр» ФГАОУ 
ВО РНИМУ им. Пирогова совместно с 
ФГБУ «ЦСП» ФМБА России. Исследова
ние было одобрено локальным этическим 
комитетом ФГАОУ ВО РНИМУ им. Пиро
гова Минздрава России ОСП РГНКЦ, про
токол № 30 от 24.12.2019.

Дизайн исследования и формирова
ние выборки

Кросс-секционное неинтервенцион
ное исследование.

Выборка исследования формирова
лась произвольным способом: поиск участ
ников осуществлялся с привлечением соци
альных служб, пансионатов для ветеранов 
труда, геронтологических центров и других 
гериатрических служб. В исследование 
включались лица в возрасте 90 лет и 
старше, предоставившие письменное ин
формированное согласие на участие в ис
следовании. В общей сложности в исследо
вание включено более 3000 долгожителей. 
В настоящую работу вошли только те 
участники, для которых была на момент 
написания работы проведена оценка когни
тивного статуса с использованием Краткой 
шкалы оценки психического статуса (Mini
Mental State Examination, MMSE) [9]. Эти 
сведения имелись для 2762 участников. 
Шкала MMSE для всех участников запол
нялась врачом-гериатром с последующей 
дополнительной оценкой врачом-невроло- 
гом. В качестве критерия когнитивного 
снижения было выбрано количество баллов 
по шкале MMSE менее 25 [10]. Согласно 
представленным критериям, количество 
долгожителей без когнитивных нарушений 
составило 1361 человек (49,3%), а с когни
тивными нарушениями -  1401 человек

(50,7%). Для всех участников был собран 
подробный социально-демографический 
анамнез, в том числе оценивался характер 
работы, уровень образования, увлечения в 
течение жизни и другие факторы. Дизайн 
исследования был подробно представлен в 
ранее опубликованной статье [11]. Мы от
бирали факторы, которые потенциально 
могли бы служить факторами риска для ко
гнитивного снижения, воздействуя на 
участника в течение большей части его 
жизни. Уровень физической активности в 
течение всей своей жизни, доход на пике 
профессиональной деятельности и харак
тер трудовой деятельности участник опре
делял для себя самостоятельно.

Анализ данных
Анализ данных проводился с помо

щью языка программирования Python вер
сии 3.9. Оценка ассоциации факторов с по
лом участников проводилась с помощью 
критериев Манна-Уитни (для непрерывных 
переменных) и х-квадрат (для категориаль
ных переменных). Для оценки ассоциации 
факторов с наличием когнитивных наруше
ний использовалась логистическая регрес
сия (пол и возраст рассматривались в каче
стве ковариат). Для учета множественного 
сравнения вводилась поправка Бонфер- 
рони. Итоговая модель для предсказания 
риска развития когнитивных нарушений в 
возрасте 90 лет и старше также строилась с 
использованием логистической регрессии. 
По данным этой модели, вероятность раз
вития когнитивного снижения (P) рассчи
тывалась следующим образом (1):

1Р = т, где f = const +1+е-/  J 
2 =  i coeft • Xi (1)

Результаты  и их обсуждение
Описательная характеристика ко

горты долгожителей
В анализ вошло 2762 участника, 

набранных в период с 2019 по 2021 гг. Опи
сательная характеристика когорты долго
жителей представлена в таблице 1 .
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Таблица 1 (начало)
С равнительная характеристика долгожителей, принявш их участие в исследовании

Beginning o f  Table 1
__________ Com parative characteristics of the long-livers involved in the study __________

Среди мужчин (n=709) Среди женщин (n=2053)

Характеристики Кол-во
ответов

Медиана [ДИ] / 
количество 

утвердитель
ных ответов 

(%)

Кол-во
ответов

Медиана [ДИ] / 
количество 

утвердитель
ных ответов 

(%)

p-value *

Возраст 709 92 [91, 94] 2053 92 [91, 94] 0,04

MMSE 709 24 [21, 27] 2053 23 [19, 26] 6,15*10-8

Наличие когнитивных нарушений 709 314 (44,3%) 2053 1087 (53%) 7,71*10-5

Проживание 
большую 
часть жизни

В селе 602 43 (7,1%) 1720 130 (7,6%) 0,81

В городе 559 (92,9%) 1590 (92,4%)

Проживание
сейчас

Один / одна 703 287 (40,8%) 2051 904 (44,1%) 0,005

В семье 306 (43,5%) 757 (36,9%)

В интернате / доме 
престарелых

110 (15,7%) 390 (19%)

Семейное по- Женат / замужем 708 146 (20,6%) 2040 74 (3,6%) 2,1*10-47

Вдовец / вдова 541 (76,4%) 1790 (87,7%)

Разведен(а) 17 (2,4%) 96 (4,7%)

Никогда не был(а) 
в браке

4 (0,6%) 72 (3,6%)

Брак без регистра
ции

0 (0%) 8 (0,4%)

Наличие детей 698 648 (92,8%) 2029 1800 (88,7%) 0,002

Количество детей 3 и больше 681 53 (7,8%) 1963 127 (6,5%) 0,273

Образование Начальное и ниже 697 24 (3,5%) 2033 189 (9,3%) 2,2*10-33

Неполное среднее, 
профессионально- 
техническое (ПТУ) 
и неполное среднее

49 (7%) 303 (14,9%)

Полное среднее об
разование

79 (11,3%) 384 (18,9%)

ПТУ и полное 
среднее образова
ние

59 (8,5%) 122 (6%)

Полное специаль
ное среднее (тех
никум)

105 (15,1%) 369 (18,1%)
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Таблица 1 (окончание)
С равнительная характеристика долгожителей, принявш их участие в исследовании

End o f  Table 1
__________ Com parative characteristics of the long-livers involved in the study __________

Характеристики

Среди мужчин (n=709) Среди женщин (n=2053)

p-value *

Кол-во
ответов

Медиана [ДИ] / 
количество 

утвердитель
ных ответов 

(%)

Кол-во
ответов

Медиана [ДИ] / 
количество 

утвердитель
ных ответов 

(%)

Незаконченное 
высшее (3-4 года в 
институте)

8 (1,1%) 27 (1,3%)

Высшее 324 (46,5%) 609 (30%)

Ученая степень 49 (7%) 30 (1,5%)

Характер ра
боты

Физическая 695 172 (24,8%) 2005 496 (24,7%) 0,0008

Умственная 227 (32,7%) 800 (40%)

Физическая и ум
ственная

296 (42,5%) 709 (35,3%)

Доход на 
пике профес
сиональной 
деятельности

Низкий 599 18 (3%) 1704 193 (11,3%) 4,13*10 
22

Средний 445 (74,3%) 1354 (79,5%)

Высокий 136 (22,7%) 157 (9,2%)

Возраст начала трудовой деятель
ности

655 18 [14, 20] 1888 18 [15, 20] 0,04

Возраст окончания трудовой дея
тельности

628 70 [64, 75] 1878 60 [55, 70] 1,34*10
59

Религия Неверующий 690 229 (33,2%) 2013 325 (16,1%) 1,95*10
21

Верующий 461 (66,8%) 1688 (83,9%)

Наличие физической активности в 
течение жизни

570 301 (52,8%) 1628 600 (36,9%) 4,15*10 
11

Наличие хобби в течение жизни 575 227 (39,5%) 1647 722 (43,8%) 0,074

Наличие до
машнего жи
вотного в те
чение жизни

Наличие сейчас 595 67 (11,3%) 1702 197 (11,6%) 0,721

Отсутствие в тече
ние всей жизни

388 (65,2%) 1080 (63,4%)

Наличие раньше, 
но отсутствие сей
час

140 (23,5%) 425 (25%)

Примечание: *Значение порога статистической значимости с учетом поправки Бонферрони на множественное 
сравнение составляет 0,0016; жирным шрифтом выделены значения p-value ниже порога статистической значи
мости; ДИ -  доверительный интервал.
Note: *The statistical significance threshold taking into account the Bonferroni correction for multiple comparisons is 
0.0016; p-values below the statistical significance threshold are highlighted in bold; ДИ -  confidence interval.



Оригинальная статья
Original article

Научные результаты биомедицинских исследований. 2024;10(2):303-319 
Research Results in Biomedicine. 2024:10(2):303-319

Общая частота возникновения когни
тивных нарушений в изучаемой когорте со
ставила 50,7%. Однако целью данной ра
боты не было определение встречаемости 
когнитивного снижения в популяции дол
гожителей в целом, т.к. исследование про
водилось по принципу “all-comers” . Коли
чество женщин в исследуемой когорте зна
чительно превышает количество мужчин -  
2053 (74,3%) и 709 (25,7%), соответственно. 
Это косвенно подтверждает факт, что для 
женщин характерна большая продолжи
тельность жизни. Помимо этого, среди жен
щин достоверно чаще встречаются вдовы, 
что может свидетельствовать о том, что 
женщины в целом живут дольше и чаще их 
продолжительность жизни превышает про
должительность жизни супруга. Это согла
суется с мировыми данными о том, что при 
различных возраст-ассоциированных нозо
логиях наблюдается меньшая смертность 
среди женщин по сравнению с мужчинами 
в разных возрастных категориях [12].

Однако среди женщин-долгожителей 
чаще наблюдались когнитивные наруше
ния, чем среди мужчин-долгожителей 
(53,0% против 44,3%), это отражалось в бо
лее низких баллах MMSE вне зависимости 
от возраста (Рис. 1). Дополнительно мето
дом логистической регрессии была прове
дена оценка риска наличия когнитивных 
нарушений, который оказался у женщин на

30-

2 5 -

ш 2 0 
1Л

а 15с;Гш
ЮН

5 -

37% выше, чем у мужчин (OR=1,37, p- 
value=0,0003). Интересно, что в исследуе
мой когорте среди мужчин и женщин также 
были обнаружены различия по ряду факто
ров, потенциально влияющих на когнитив
ный статус. Так, женщины достоверно реже 
имели высшее образование, высокий доход 
на пике профессиональной деятельности и 
достаточный уровень физической нагрузки 
в течение жизни, а также выходили на пен
сию раньше мужчин. При этом, женщины 
чаще являлись верующими и имели пре
имущественно умственную работу. Опи
санные тенденции вероятно обусловлены 
социокультурными факторами, под влия
нием которых проходила жизнь нынешних 
долгожителей, однако они могли быть и 
причиной дальнейших различий в когни
тивном статусе мужчин и женщин 
(Табл. 1).

Возраст ожидаемо связан со сниже
нием баллов MMSE вне зависимости от 
пола, однако у женщин тенденция к сниже
нию наблюдается более отчетливо (Рису
нок). С увеличением возраста на 1 год риск 
наличия когнитивных нарушений повы
шался на 4,5% (OR=1,045, p-value=0,0077). 
Увеличение баллов MMSE в группе участ
ников старше 100 лет, представленное на 
рисунке 1, связано с небольшим количе
ством участников этой возрастной группы.

Пол
Женский
Мужской

90 91 92  93  94
--]--
95 96 97  98  99  1 0 0  101 102 103  104  107  

В о з р а с т

Рис. Распределение баллов MMSE по полу и возрасту 
Fig. Distribution of MMSE scores by gender and age

https://paperpile.com/c/4Qyust/UQzR
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Описанные результаты и ранее опуб
ликованные данные показывают, что для 
женщин характерна устойчивость ко мно
гим возраст-ассоциированным заболева
ниям, за исключением когнитивного сни
жения. Например, в США за 2011 год жен
щины умирали по 12 из 15 основных при
чин смерти реже, чем мужчины. Две при
чины (инсульт и болезнь Паркинсона) были

приблизительно равны между полами. Од
нако чаще мужчин женщины умирали 
только от болезни Альцгеймера [13], что 
дополнительно подтверждает повышенный 
риск деменции для женщин. Таким обра
зом, женский пол и возраст являются досто
верными факторами риска для возникнове
ния когнитивных нарушений.

Таблица 2
Взаимосвязь семейного положения и когнитивного статуса у долгожителей

Table 2

Параметр

Среди когни
тивно сни

женных 
n=1661

Среди когни
тивно сохран

ных 
n=1101

ОШ [ДИ]
p-value (с по

правкой на пол 
и возраст)*

Смерть отца в раннем возрасте (менее 
55 лет)

517 (31,1%) 345 (31,3%) 0,99 [0,84, 1,17] 0,938

Смерть матери в раннем возрасте (ме
нее 65 лет)

327 (19,7%) 198 (18%) 1,11 [0,91, 1,35] 0,312

Семейное
положение

Женат/замужем 111 (6,7%) 109 (9,9%) 0,75 [0,56, 1,00] 0,053

Вдовец/вдова 1429 (86%) 902 (81,9%) 1,29 [1,04, 1,59] 0,019

Разведен(а) 58 (3,5%) 55 (5%) 0,67 [0,46, 0,97] 0,035

Никогда не был(а) в 
браке

47 (2,8%) 29 (2,6%) 0,98 [0,61, 1,57] 0,919

В браке без регистра
ции

3 (0,2%) 5 (0,5%) 0,38 [0,09, 1,61] 0,190

Наличие детей 1476 (88,9%) 972 (88,3%) 1,11 [0,87, 1,41] 0,407

Наличие 3+ детей 117 (7%) 63 (5,8%) 1,27 [0,92, 1,74] 0,146

Примечание: *Значение порога статистической значимости с учетом поправки Бонферрони на множественное 
сравнение составляет 0,001; ОШ -  отношение шансов; ДИ -  доверительный интервал.
Note: *The statistical significance threshold taking into account the Bonferroni correction for multiple comparisons is 
0.001; ОШ -  odds ratio; ДИ -  confidence interval.

Ф акторы , ассоциированные с ко
гнитивны м снижением

В качестве факторов, которые могут 
быть связаны с когнитивным статусом, мы рас
смотрели семейное положение, образ жизни, 
образование и характер работы (Табл. 2, 
3, 4). Также для женщин отдельно учитыва
лись количество беременностей, родов и воз
раст наступления менопаузы (Табл. 5).

Несмотря на имеющиеся литератур
ные данные, свидетельствующие о том, что

люди, долго живущие одни (в разводе или 
вдовы/вдовцы) имеют более высокую ча
стоту когнитивных нарушений по сравне
нию с людьми с недавно распавшимся бра
ком [14], в нашем исследовании таких ассо
циаций не было обнаружено (Табл. 2). Бо
лее того, ни один из факторов, описываю
щих семейное положение участников ис
следования, не показал статистически зна
чимой ассоциации с наличием когнитив
ного снижения (Табл. 2).

https://paperpile.com/c/4Qyust/mrwB
https://paperpile.com/c/4Qyust/yb2T
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Таблица 3
Взаимосвязь образа жизни и когнитивного статуса у долгожителей

Table 3
Relationship between lifestyle and cognitive status in long-livers

Параметр

Среди когни
тивно сни

женных 
n=1661

Среди когни
тивно сохран

ных 
n=1101

ОШ [ДИ]
p-value (с по

правкой на пол 
и возраст)*

Проживание 
большую 
часть жизни 
(последние 40 
лет)

В селе 104 (7,6%) 69 (7,2%) 0,97 [0,71, 1,32] 0,837

В городе 1265 (92,4%) 884 (92,8%) 0,8 [0,66, 0,96] 0,0003

Проживание в 
настоящий мо
мент

Один 667 (40,4%) 514 (46,9%) 0,78 [0,67, 0,92] 0,002

В семье 633 (38,4%) 430 (39,3%) 0,97 [0,83, 1,14] 0,716

В интернате/ 
доме престарелых

349 (21,2%) 151 (13,87%) 1,64 [1,33, 2,03] 3*10-6

Наличие физической активности в те
чение жизни

462 (35,6%) 439 (48,7%) 0,6 [0,51, 0,71] 7,4*10-ю

Наличие хобби в течение жизни 449 (34,4%) 500 (54,6%) 0,45 [0,37, 0,51] 7,8*10-24

Наличие домашнего животного сей
час или в течение жизни

419 (31%) 410 (43,4%) 0,57 [0,48, 0,67] 1,8*10-“

Религия (любая) 1288 (79%) 861 (78,7%) 0,91 [0,76, 1,1] 0,347

Примечание: *Значение порога статистической значимости с учетом поправки Бонферрони на множественное 
сравнение составляет 0,001; жирным шрифтом выделены значения p-value ниже порога статистической значимо
сти; ОШ -  отношение шансов; ДИ -  доверительный интервал.
Note: *The statistical significance threshold taking into account the Bonferroni correction for multiple comparisons is 
0.001; p-values below the statistical significance threshold are highlighted in bold; ОШ -  odds ratio; ДИ -  confidence 
interval.

Большая часть долгожителей 
(~92,5%) как в группе сохранных, так и в 
группе с когнитивными нарушениями про
живала последние 40 лет в городе (Табл. 3), 
что связано с особенностями набора участ
ников исследования. Несмотря на то, что 
для городских жителей было показано ста
тистически значимое снижение риска нали
чия когнитивных нарушений, существен
ный количественный перевес в этой группе 
по сравнению с проживающими в селе не 
позволяет говорить о достоверности ре
зультатов. Проживание в настоящий мо
мент в интернате или доме престарелых 
оказалось более характерным для участни
ков с когнитивными нарушениями (Табл.

3), что скорее всего является следствием их 
нетрудоспособности в связи с описывае
мым состоянием. Кроме того, когнитивные 
нарушения реже встречались у людей, ко
торые были физически активны в течение 
своей жизни и имели домашнее животное 
(Табл. 3). Роль физической активности в 
профилактике когнитивных нарушений из
вестна давно [15, 16]. Также важную роль в 
профилактике деменции играет социальная 
активность [17]. А наличие животного мо
жет способствовать улучшению физиче
ской и социальной активности, тем самым 
внося вклад в профилактику когнитивных 
нарушений.

https://paperpile.com/c/4Qyust/JaAH+GhGd
https://paperpile.com/c/4Qyust/tN59
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Таблица 4
Взаимосвязь образования и характера трудовой деятельности 

с когнитивны м статусом у долгожителей
Table 4

The relationship between education and the nature of w ork activity
and he cognitive status in long-livers

Параметр

Среди когни
тивно сни

женных 
n=1661

Среди когни
тивно сохран

ных 
n=1101

ОШ [ДИ]
p-value (с по

правкой на пол 
и возраст*)

Образование Начальное и ниже 173 (10,6%) 40 (3,7%) 2,98 [2,09, 4,25] 1,5*10-9

Неполное среднее 245 (14,9%) 107 (9,8%) 1,56 [1,23, 1,99] 0,0003

Полное среднее 321 (19,6%) 142 (13%) 1,56 [1,26, 1,94] 5*10-5

ПТУ 120 (7,3%) 61 (5,6%) 1,37 [0,99, 1,88] 0,05

Техникум 290 (17,7%) 184 (16,9%) 1,04 [0,85, 1,28] 0,68

Неоконченное выс
шее

19 (1,2%) 16 (1,5%) 0,74 [0,38, 1,45] 0,381

Высшее 451 (27,5%) 482 (44,1%) 0,49 [0,42, 0,58] 9*10-18

Учёная степень 20 (1,2%) 59 (5,4%) 0,24 [0,14, 0,4] 5,2*10-8

Возраст начала трудовой деятельно
сти (увеличение на 1 год)

- - 1,00 [0,9995, 1,00] 0,996

Характер ра
боты

Преимущественно
физическая

508 (31,5%) 160 (14,7%) 2,64 [2,17, 3,22] 9*10-22

Преимущественно
умственная

507 (31,5%) 520 (47,7%) 0,47 [0,40, 0,56] 4,6*10-20

И физическая, и ум
ственная

595 (37%) 410 (37,6%) 0,96 [0,82, 1,12] 0,591

Доход на пике 
профессио
нальной дея
тельности

Низкий 143 (10,6%) 68 (7,2%) 1,34 [0,99, 1,81] 0,06

Средний 1073 (79,7%) 726 (75,9%) 0,95 [0,81, 1,11] 0,509

Высокий 131 (9,7%) 162 (16,9%) 0,52 [0,40, 0,67] 2,2*10-7

Возраст окончания трудовой деятель
ности (увеличение на 1 год)

- - 0,9999 [0,9993, 
1,00]

0,707

Примечание: *Значение порога статистической значимости с учетом поправки Бонферрони на множественное 
сравнение составляет 0,001; жирным шрифтом выделены значения p-value ниже порога статистической значимо
сти; ОШ -  отношение шансов; ДИ -  доверительный интервал.
Note: *The statistical significance threshold taking into account the Bonferroni correction for multiple comparisons is
0.001; p-values below the statistical significance threshold are highlighted in bold; ОШ -  odds ratio; ДИ -  confidence 
interval.
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Таблица 5
Взаимосвязь между количеством беременностей, родов, возрастом наступления 

менопаузы и когнитивны м статусом у женщин-долгожителей
Table 5

The relationship between the num ber of pregnancies, births, age at menopause 
__________________and cognitive status in long-lived women_________________

Параметр ОШ [ДИ]
(при повышении на 1 единицу)

p-value 
(с поправкой на возраст)*

Количество беременностей 0,9998 [0,9992, 1,00] 0,57

Количество родов 0,9998 [0,998, 1,00] 0,82

Возраст менопаузы 0,9991 [0,9988, 0,9996] 0,0001

Примечание: *Значение порога статистической значимости с учетом поправки Бонферрони на множественное 
сравнение составляет 0,001; жирным шрифтом выделены значения p-value ниже порога статистической значимо
сти; ОШ -  отношение шансов; ДИ -  доверительный интервал.
Note: *The statistical significance threshold taking into account the Bonferroni correction for multiple comparisons is 
0.001; p-values below the statistical significance threshold are highlighted in bold; ОШ -  odds ratio; ДИ -  confidence 
interval.

При анализе взаимосвязей между об
разованием, характером трудовой деятель
ности, доходом и когнитивным статусом, 
наше исследование выявило, что протек- 
тивными факторами являлись наличие у че
ловека высшего образования и ученой сте
пени, преимущественно умственный харак
тер трудовой деятельности, высокий уро
вень дохода на пике профессиональной де
ятельности (Табл. 4). По данным обсерва
ционных исследований давно известно, что 
уровень образования обратно коррелирует 
с частотой возникновения когнитивных 
нарушений, деменции и/или болезнью Аль
цгеймера [18, 19]. При этом недостаток об
наруженной ассоциации связан с тем, что 
выбранному методу оценки когнитивного 
статуса (баллам MMSE) свойственна корре
ляция с уровнем образования в связи с осо
бенностью формирования самой шкалы 
MMSE [20].

Однако важно отметить, что когни- 
тивно-стимулирующая деятельность свя
зана не только с формальным образова
нием, но и с интеллектуальной сложностью 
работы и вовлечением в различные виды 
умственной активности в свободное время. 
Поэтому неудивительно, что умственный 
характер работы и наличие хобби в течение 
жизни в нашем исследовании также явля
лись протективными факторами для

когнитивной функции (Табл. 4). Кроме 
того, низкий уровень образования довольно 
часто влечет за собой низкий уровень до
хода в профессиональной деятельности, 
что также явилось фактором риска в нашем 
исследовании (Табл. 4).

Для 1699 женщин мы дополнительно 
проанализировали взаимосвязь между ко
гнитивным статусом и анамнестическими 
данными, отражающими резкие гормональ
ные изменения в организме женщин - коли
чество беременностей, родов и возраст 
наступления менопаузы (Табл. 5).

При возникновении когнитивных 
нарушений у женщин значение имел воз
раст наступления менопаузы -  чем позже 
наступала менопауза, тем реже у женщин 
наблюдались когнитивные нарушения 
(Табл. 5). В то же время количество бере
менностей и родов не показало аналогич
ных ассоциаций.

Исследователями в данной области 
рассматривается гипотеза о вовлеченности 
генов, ответственных за рецепцию эстро
гена, в развитие деменции и когнитивных 
нарушений [21]. Сеть рецепторов эстрогена 
является одной из основных регуляторных 
систем мозга. Эстрогены регулируют энер
гетический метаболизм в мозге, поэтому 
изменения либо в доступности эстрогена, 
либо в сети его рецепторов могут влиять на

https://paperpile.com/c/4Qyust/HVte
https://paperpile.com/c/4Qyust/cfTf
https://paperpile.com/c/4Qyust/CUW2
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внутриклеточный сигналинг, функцию 
нейронной цепи и доступность энергии 
[22]. Дефицит эстрогена играет роль в про
цессах, связанных с развитием болезни 
Альцгеймера, включая процессинг белка- 
предшественника амилоида с образованием 
сенильных бляшек, фосфорилирование тау- 
белка с образованием нейрофибриллярных 
клубков, передачу сигналов Wnt, с транспор
том глюкозы в головной мозг и ее метаболиз
мом [23]. Гормональные изменения в орга
низме женщин, происходящие при наступле
нии менопаузы, в нашем исследовании пока
зали достаточную статистическую значи
мость при оценке их ассоциации с когнитив
ным статусом. Вероятно, эти биохимические 
процессы, связанные с метаболизмом эстро
гена, накладываются на другие описанные 
факторы риска, тем самым усиливая их эф
фект. В дальнейшем необходимо проведение 
рандомизированных исследований, направ
ленных на изучение возможности профилак
тики когнитивных нарушений путем

назначения заместительной гормональной 
терапии.

Модель, прогнозирующая возник
новение когнитивных нарушений у дол
гожителей

На основании представленных выше 
результатов была предложена модель, про
гнозирующая возникновение когнитивных 
нарушений у долгожителей. В качестве 
предикторов в нее вошли те факторы образа 
жизни, которые ранее показали статистиче
ски значимый эффект (Табл. 2, 3, 4) и были 
верифицированы в качестве имеющих кли
ническое значение.

Для построения модели использова
лись данные о 2134 участниках, их них слу
чайно выбранные 427 человек (20%) ис
пользовались в качестве тестовой выборки, 
остальные - в качестве тренинговой. Полу
ченная модель (Табл. 6) прогнозирует риск 
развития когнитивных нарушений в воз
расте 90 лет и старше по данным об образе 
жизни (ROC AUC=0,687).

Таблица 6
Модель, прогнозирующая развитие когнитивны х наруш ения 

на основе среднесрочных и потенциально модифицируемых факторов риска
Table 6

A model predicting the development of cognitive im pairm ent based on medium -term

Фактор 0 баллов 1 балл
Коэффициент

логистической
регрессии

p-value

x1 Наличие хобби да нет 0,613800 8,46*10-8

x2 Наличие домашнего животного да нет 0,193924 0,112

x3 Наличие высшего образования (в 
т.ч. неоконченного)

да нет 0,524920 2,02*10-5

x4 Умственная работа да нет 0,512858 3,25*10-4

x5 Наличие физической активности да нет 0,101722 0,422

x6 Высокий доход да нет 0,371639 0,021

Xy Религия да нет 0,216354 0,123

x8 Пол мужской женский 0,153060 0,218

const Константа - -1,013287 3,7*10-8
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Преимуществом предложенной мо
дели, позволяющей рассчитать сохранение 
когнитивной функции при достижении воз
раста 90 лет и старше, является включение 
в нее среднесрочных факторов, характери
зующих жизнь участников до наступления 
возраста 90 лет. Относительно невысокий 
AUC данной модели может быть объяснен 
тем, что развитие когнитивных нарушений 
-  комплексный фенотип, обусловленный не 
только перечисленными факторами. Од
нако разработанная модель позволит вы
явить риски будущего когнитивного сниже
ния на более раннем этапе и даст возмож
ность при необходимости скорректировать 
некоторые факторы риска.

Основные ограничения данного ис
следования - одномоментный дизайн и 
включение в выборку долгожителей из ре
гионов Центрального федерального округа. 
Данные регионы характеризуются более 
высоким уровнем урбанизации, социально
экономическим уровнем, и более доступ
ной медицинской помощью, что делает не
возможной экстраполяцию полученных 
данных на всех долгожителей Российской 
Федерации.

Заключение. Исследование подтвер
дило взаимосвязь между социально-эконо
мическими факторами, семейным стату
сом, образом жизни и когнитивными нару
шениями у долгожителей. Основными 
среднесрочными факторами, ассоцииро
ванными с когнитивным статусом долгожи
телей, были признаны наличие хобби, фи
зической активности, домашнего живот
ного, высшего образования, работы пре
имущественного умственного характера и 
высокого уровня дохода на пике професси
ональной деятельности, а также привер
женность религии. Дополнительным немо- 
дифицируемым фактором, который показал 
высокую значимость ассоциации с когни
тивным статусом, явился пол. Предложен
ная математическая модель позволяет рас
считать риск возникновения когнитивных 
нарушений на основании наличия или от
сутствия факторов риска, тем самым, поз
воляя вовремя их обнаружить и скорректи
ровать. Данное исследование проведено на

ранее не исследованной крупной выборке 
долгожителей РФ, что делает его уникаль
ным и открывает возможность для выявле
ния потенциальных факторов риска когни
тивных нарушений в данном возрасте и их 
валидации в дальнейших проспективных 
исследованиях.
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