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У статті викладені оглядові дані про сучасні 
теорії старіння, яке є складним процесом, що від-
бувається під впливом ендогенних та екзогенних 
факторів. Серед зовнішніх факторів старіння шкіри, 
безперечно, найбільший вплив мають ультрафіо-
летове випромінювання, вплив ксенобіотиків та 
нераціональне харчування. Особлива увага приді-
ляється розгляду сучасних біомаркерів старіння 
шкіри, які дають змогу встановити тип старіння 
шкіри, провідні механізми старіння шкіри та підіб-
рати адекватну стратегію профілактики старіння 
шкіри. На сьогоднішній день розглядають та актив-
но вивчають такі біомаркери старіння, як активні 
форми кисню, порушення функцій мітохондрій, 
зниження активності антиоксидантних механізмів 
захисту (за рахунок процесів вільнорадикального 
окислення), пошкодження ДНК (за рахунок впливу 
ультрафіолетового опромінення), вкорочення тело-
мерів та зниження активності теломераз (за раху-
нок хроностаріння) і можливостей збільшення їх 
активності. 

Особлива увага приділяється процесам глікації, 
їх механізмам та ролі кінцевих продуктів глікації в 
розвитку оксидативного та глікаційного стресу. Виді-
ляється два напряки: пошук речовин, які інгібують 
утворення кінцевих продуктів глікації, та пошук речо-
вин, які порушують структуру кінцевих продуктів глі-
кації. Дана характеристика речовин, що активно дос-
ліджуються в наш час і мають антиглікаційний вплив 
(аміногуанідин, тіамін, піридоксимін, метморфін, кар-
нозин, α–ліпоєва кислота, екстракти рослин). 

Метою даної роботи стали визначення основ-
них поглядів на механізми старіння та аналіз речо-
вин, які знижують глікацію білків за даними літера-
турних джерел. 

У статті доведено, що на основі теорії глікації, 
як однієї з сучасних теорій старіння шкіри, кількість 
кінцевих продуктів глікації накопичується в шкірі, 
що призводить до розвитку глікаційного та оксида-
тивного стресу та незворотніх змін у структурі ко-
лагену та інших білків шкіри. Проте, вживання ре-
човин, які знижують глікацію та мають антиоксида-
нтні властивості, є важливою складовою програм 
профілактики старіння шкіри та корекції видимих 

ознак старіння шкіри, що і обумовлює актуальність 
даної оглядової статті. 

Ключові слова: старіння, глікація, глікаційний 
стрес, оксидативний стрес, антигліканти.  
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процес, який включає в себе внутрішні зміни, що 
протікають під впливом зовнішніх факторів (хар-
чування, хвороби, зовнішнє середовище) [1]. Ра-
зом з організмом старіє і шкіра. Старіння шкіри, 
науковці розглядають як безперервний процес, 
який викликають внутрішні та зовнішні фактори  
[2, 3]. Серед внутрішніх факторів старіння шкіри 
насамперед виділяють: спадковість (1 з 3 людей 
мають генетичну схильність до розпаду колагену, у 
1 з 2 людей слабкий захист проти глікації, у 2 з 5 
людей шкіра генетично погано захищена від шкід-
ливого впливу ультрафіолетових променів, 1 з 2 
людей генетично схильна до зменшеного захисту 
антиоксидантами, у 4 з 5 людей гени є причиною 
занадто чутливої шкіри), стрес, ендотоксикоз, по-
в'язаний з патологією внутрішніх органів, стан імун-
ної системи, стан ендокринної системи.  

Серед зовнішніх факторів старіння шкіри, без-
перечно, найбільший вплив мають ультрафіолето-
ве випромінювання, вплив ксенобіотиків та нера-
ціональне харчування. Слід відмітити, що механіз-
ми змін у шкірі під впливом різних факторів відріз-
няються та викликають різні візуальні ефекти на 
шкірі [4, 5]. 

Метою даної роботи стали визначення основ-
них поглядів на механізми старіння та аналіз речо-
вин, які знижують глікацію білків за даними літера-
турних джерел. 

Огляд та обговорення. Дослідження останніх 
років призвели до виділення таких основних меха-
нізмів старіння шкіри: хроностаріння, в якому про-
відним фактором є час, фотостаріння, де основним 
руйнівним фактором є вплив ультрафіолетових 
променів, та глікостаріння, в якому основну роль 
відводять реакції Майара. 

Фотостаріння та глікаційний стрес є основними 
причинами деструктивних змін у шкірі [6]. Впливаю-
чи на шкіру людини, ультрафіолетові промені  
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змінюють обмін речовин в епідермісі, інактивують 
ферменти, сприяють десквамації рогового шару. 
Насамперед це пов’язано з впливом ультрафіоле-
ту на нуклеїнові кислоти клітин. Основна роль у дії 
УФ–випромінювання на клітини належить хімічним 
змінам у ДНК: піримідинові сполуки (головним чи-
ном тимін), під час поглинання квантів УФ–випро-
мінювання утворюють димери, які перешкоджають 
нормальному подвоєнню (реплікації) ДНК при під-
готовці клітини до ділення. Це може призводити до 
загибелі клітин або зміни їхніх спадкових властиво-
стей [7]. 

Під час старіння збільшення кількості вільних 
радикалів викликає окислювальне пошкодження 
майже в кожному компоненті клітини [8]. Вважаєть-
ся, що активні форми кисню генерують до 50000 
пошкоджень ДНК на клітину людини на день [9]. 
Оксидативний стрес є наслідком використання кис-
ню при аеробному диханні живими організмами і 
визначається як постійна умова дисбалансу між 
утворенням активних форм кисню і здатністю ендо-
генної антиоксидантної системи їх детоксикації. 
Теорія оксидативного стресу була підтверджена у 
багатьох дослідженнях на тваринах, в результаті 
було продемонстровано, що підтримка клітинного 
гомеостазу і біомолекулярної стабільності та ціліс-
ності мають вирішальну роль для профілактики 
старіння [10]. Відповідно до теорії старіння, яка 
заснована на впливі вільних радикалів, старіння 
викликане саме пошкодженнями, які виникають 
внаслідок роботи вільних радикалів [11, 12]. 

Проте, існує думка, що вільнорадикальна тео-
рія старіння послужила в певний період розумінню 
процесів старіння, але в нинішній формі вона об-
межує подальший прогрес в цій області [13]. 

Мітохондріальна теорія старіння постулює, що 
накопичення вільних радикалів призводять до пош-
коджень мембран мітохондрій і мітохондріальних 
ДНК [14]. Існує думка, що мітохондрії з плином часу 
стають «протікаючими», починають вивільняти 
активні форми кисню, що призводить до ядерної 
нестабільності генома [15]. На сьогоднішній день 
накопичено багато доказів ролі мітохондріальної 
дисфункції і активних форм кисню у розвитку віко-
вих захворювань. Так, встановлено, що накопичен-
ня соматичних мутацій мітохондріальної ДНК не 
тільки є важливим фактором старіння людини, а й 
відіграє вирішальну роль в прогресуванні раку [16]. 
Результати ряду досліджень демонструють, що 
високий, індукований глюкозою, окислювальний 
стрес сприяє аутофагії через мітохондріальні пош-
кодження клітин. Автори припускають, що попере-
дження виникнення окислювального стресу може 
бути новою терапевтичною метою роботи з пацієн-
тами, хворими на цукровий діабет [17]. При дослі-

дженні факторів ризику та причин хвороби Альц-
геймера було також встановлено, що окислюваль-
ний стрес є одним з факторів розвитку цієї хвороби 
[18]. 

Ряд недавніх експериментальних досліджень 
ставить під сумнів мітохондріальну вільноради-
кальну теорію, що приводить до появи нових, та-
ких, наприклад, як теорія вікової дисфункції мітохо-
ндрій. Ці нові гіпотези базуються головним чином 
на уявленні про те, що, не дивлячись на шкідливу 
роль, активні форми кисню є важливими сигналь-
ними молекулами, які опосередковують стресові 
реакції в цілому і стресову реакцію на вікові пошко-
дження [19]. Деякі докази вказують на мітохондрі-
альну дисфункцію як основний фактор старіння 
серцево–судинної системи. Крім зменшеної біоене-
ргетичної ефективності, пошкоджені мітохондрії 
утворюють підвищену кількість активних форм кис-
ню, що має негативний вплив на структуру і функції 
серцево–судинної системи. Вікове накопичення 
дисфункціональних мітохондрій, можливо, є ре-
зультатом поєднання порушення кліренсу пошко-
джених органел аутофагією та недостатнього по-
повнення клітинного пулу мітохондрій мітохондріо-
генезом [20].  

Останнім часом все більшу роль в процесі ста-
ріння відводять глікаційному стресу. Вперше гліка-
цію описав Луї Каміл Майар в 1912 році, коли в 
результаті цієї реакції виявив потемніння продуктів 
під час термічної обробки (утворення коричневої 
скоринки) [21]. Майже 50 років по тому вчені дове-
ли участь глікації в різній патології людського орга-
нізму. Реакція сприяє повільній продукції високоре-
активних токсичних сполук, які називаються «кін-
цевими продуктами посиленої глікації» – AGEs. 
Неферметативна реакція між кетонами та альдегі-
дами і аміногрупами білків, ліпідів та нуклеїнових 
кислот сприяє старінню макромолекул шкіри і роз-
витку та прогресуванню ряду вікових захворювань, 
особливо судинних ускладнень діабету, хвороби 
Альцгеймера, росту та метастазуванню раку, інсу-
лінорезистентності та дегенеративним захворю-
ванням кісток. В умовах гіперглікемічного та окис-
лювального стресу цей процес починається із вза-
ємодії карбонільної групи глюкози та аміногрупи 
будь–якої біомолекули: на першому етапі утворю-
ється нестабільна основа Шиффа, яка відразу у 
процесі ізомеризації (перетворення Амадорі) приз-
водить до формування стабільніших за основи 
Шиффа кетоамінів, або продуктів Амадорі [22]. 
Інша загальна назва продуктів Амадорі, які є похід-
ними гексоз, – фруктозаміни [23]. 

Протягом кількох днів або тижнів ці продукти 
ранньої глікації піддаються подальшим реакціям  
та перегрупуванням, перетворюючись на зшиті, 



  Біологічні науки 

 Український журнал медицини, біології та спорту – Том 4, № 6 (22) 311  

флуоресцентні похідні білків, кінцеві продукти по-
силеної глікації.  

Встановлено, що найчастіше агентами глікації 
в біологічних системах є редукуючі вуглеводи, такі 
як глюкоза, фруктоза, арабіноза, галактоза, мано-
за, мальтоза, оскільки вони у відносно високих кон-
центраціях знаходяться в живих організмах. Слід 
зауважити, що вуглеводи відрізняються між собою 
здатністю до глікації. Зокрема, глюкоза вважається 
однією з найменш активних серед моносахаридів, 
які вступають в реакцію Майяра у фізіологічних 
умовах [24]. У зв’язку з цим, обмеження калорійно-
сті харчування та зниження вживання вуглеводів є 
однією з першочергових задач у харчуванні люди-
ни. Кінцеві продукти глікації білків, на сьогоднішній 
час, представляють собою проблему в області біо-
логічних та медичних досліджень у зв’язку з тим, 
що вони можуть стати патогенними і призвести до 
ряду патологій, включаючи діабетичні ускладнення 
та серцево–судинні захворювання [25]. 

Автори оригінального дослідження пропонують 
розглядати кінцеві продукти глікації білків як за-
пальні та ліпооксидантні біомаркери, що мають 
прогностичний потенціал у виникненні серцево–
судинних захворювань [26]. 

Але, на жаль, деякі агенти глікації завдяки ная-
вності кількох карбонільних груп виявляють актив-
ність, у десятки тисяч разів вищу порівняно із глю-
козою. Найреакційноздатнішими є α- і β-ненасичені 
альдегіди, діальдегіди та кетоальдегіди. Деякі з 
них можуть мати екзогенне походження. Напри-
клад, акролеїн, кротональдегід, ацетон і формаль-
дегід є поширеними промисловими забруднювача-
ми, які здатні швидко проникати в організм із до-
вкілля. Інші екзогенні джерела – цигарковий дим, 
харчові добавки, продукти фармацевтичного та 
косметичного виробництв. Велика кількість метилг-
ліоксалю утворюється під час приготування та збе-
рігання харчових продуктів. Так, багато мікроорга-
нізмів здатні продукувати метилгліоксаль під час 
ферментації. Наприклад, дріжджі Saccharomyces 
cerevisiae здійснюють його синтез у процесі вигото-
влення вина. Вивільнення метилгліоксалю в  
середовище ферментації молока відбувається  
внаслідок діяльності Lactobacillus sp. Відомо, що 
Escherichia coli, так само як і S. cerevisiae та багато 
інших мікроорганізмів, має метилгліоксальсинтазу. 
Також джерелом метилгліоксалю може бути  
фотодеградація ліпідів та їхніх похідних. Відомо, 
що метилгліоксаль може утворюватися в питній 
воді, особливо під час її хлорування та озонування 
[27]. 

Таким чином, для зниження рівня глікації в ор-
ганізмі необхідне обмеження впливу і екзогенних 
чинників. 

Речовини, які можуть обмежувати реакцію 
Майара, частково досліджені. Деякі з них прохо-
дять клінічні дослідження. Виділяється два напря-
ки: пошук речовин, які інгібують утворення AGEs, 
та пошук речовин, які порушують структуру AGEs. 
Одним з перших був відкритий аміногуанідин. Дос-
лідження цієї речовини показали, що він інгібує 
глікацію білків [28]. Встановлено, що використання 
аміногуанідину зменшує маркери окислення, за-
пальні цитокіни, та збільшує кількість антиоксидан-
тів і протизапальних цитокінів [29]. Проте, існують 
дані про його недостатню ефективність та наяв-
ність побічних ефектів (грипоподібний синдром, 
васкуліт, анемія) [30]. Наразі аміногуанідин викори-
стовують як речовину порівняння у методах дослі-
джень антиглікуючих властивостей речовин [31]. 

Вітамін В1 (тіамін) – також є поширеним антиг-
лікантом. Тіамін в значній мірі попереджає оксида-
тивний стрес та знижує глікацію [32]. 

Основні кількості тіаміну людина отримує з 
рослинною їжею. Багаті на тіамін пшеничний хліб з 
борошна грубого помелу, соя, квасоля, горох, шпи-
нат. Менший вміст тіаміну в картоплі, моркві, капус-
ті. З тваринної їжі вмістом тіаміну виділяються печі-
нка, нирки, мозок, свинина, яловичина, також він 
міститься в дріжджах. У молоці його міститься бли-
зько 0,5 мг / кг. Вітамін B1 синтезується деякими 
видами бактерій, що становлять мікрофлору товс-
того кишечника. 

Антиглікуюча активність була виявлена у піри-
доксиміну, який бере участь в декарбоксилюванні 
та трансамінуванні і гальмує утворення продуктів 
Амадорі. Найефективніша форма вітаміну B6 – 
піридоксаль–5`–фосфат. У дослідженнях одна з 
форм вітаміну В6 (піридоксамін) показала здат-
ність пригнічувати глікацію в 6 разів сильніше, ніж 
метформін. А піридоксаль–5`–фосфат робить це 
ще в 4 рази сильніше і є найпотужнішим засобом 
для пригнічення глікації, відомим нам. Піридокса-
мін утворює стабільні комплекси з іонами металів, 
які каталізують окислювальні реакції, що протіка-
ють на пізніх стадіях каскаду глікації білків. Він та-
кож реагує з реакційноздатними карбонільними 
сполуками, які утворюються в якості побічних про-
дуктів глікації білків, тим самим попереджаючи по-
дальше пошкодження білків [33]. 

В наш час метморфін – єдиний бігуанід, реко-
мендований до використання Європейською гру-
пою по розробці тактики ведення хворих на цукро-
вий діабет 2 типу (European NIDDM Policy Group, 
1993). Міжнародна федерація діабету у своєму 
керівництві по цукровому діабету в 1999 році на-
звала метморфін першим у списку рекомендова-
них до використання пероральних цукрознижуючих 
препаратів. Встановлена його профілактична дія 
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при гіпертонії, яка розвинулась на фоні вагітністі 
[34].  

Метморфін міститься у багаторічній кореневи-
щній травянистій рослині козлятнику лікарському 
[35]. 

Карнозин (β–аланіл–L–гістидин) – дипептид, 
який складається із залишків амінокислот β–
аланіну і гістидину. Він міститься у тканинах мозку 
у високих концентраціях. Дослідження показали, 
що карнозин має антиоксидантні властивості 
(видаляє активні форми кисню та ненасичені аль-
дегіди, які утворюються з окислених жирних кислот 
клітинних мембран в процесі окислювального стре-
су). Встановлено, що карнозин є інгібітором гліка-
ції. Пероральний прийом харчових добавок з кар-
нозином може покращувати зовнішній стан шкіри 
та зменшувати дрібні зморшки [36]. Крім того, кар-
нозин розглядають в якості нейропротектороного 
засобу [37]. 

Іншим важливим інгібітором глікації є α–
ліпоєва або тіоктова кислота та проміжний продукт 
її обміну – дигідроліпоєва кислота, які відносяться 
до найбільш ефективних ендогенних антиоксидан-
тів. Тіоктова кислота реверсує вік–залежне знижен-
ня активності мітохондріальних ферментів і, таким 
чином, знижує підвищений ризик окислювального 
пошкодження, притаманного процесу старіння [38]. 
В організмі людини α–ліпоєва кислота знаходиться 
в мітохондріях кожної клітини. Вона синтезується з 
октанової кислоти та цистеїну у невеликих кількос-
тях. Проте її синтез з віком знижується, а добова 
доза збільшується за рахунок окислювального 
стресу.  

Додатковим джерелом α–ліпоєвої кислоти є 
продукти тваринного походження (червоне м'ясо, 
печінка, серце та нирки) та рослинного (картопля, 
шпинат, броколі, брюсельська капуста, томати, 
горох, рис) [39]. 

Антиглікаційну дію встановлено у шкірки грана-
ту, він є природним джерелом фенольних сполук. 
Було досліджено інгібування ферменту α–амілази 
та α–глюкозидази, встановлено антиоксидантні та 
цитопротекторні властивості екстракту шкірки гра-
нату [40]. 

Екстракти розмарину, розторопші, шавлії, майо-
рану, імбиру, запашного перцю, кориці, зеленого 
чаю, куркуми, граната, яблука, чорниці і бурих водо-
ростей є інгібіторами AGEs при місцевому застосу-
ванні на шкірі людини. У порівняльному дослідженні 
протестовані екстракти 24 трав і спецій у зв'язку з їх 
здатністю пригнічувати глікацію альбуміну in vitro. В 
результаті екстракти спецій зарекомендували себе 
як більш сильні інгібітори глікації, ніж рослинні екст-
ракти. Екстракти імбиру, кориці, запашного перцю і 
гвоздики є потужною зброєю в боротьбі з глікацією. 
Екстракти шавлії, майорану і розмарину також ефе-
ктивні, але в меншому ступені [41, 42]. 

Слід відмітити, що активно проводяться дослі-
дження впливу фізичного навантаження на оксида-
тивний та глікаційний стрес. Так, було встановле-
но, антиоксидантний та гіпоглікемічний ефект тре-
нувань по тайцзи у літніх людей з метаболічним 
синдромом [43]. 

Висновки. Таким чином, стратегічними задача-
ми в розробці програм щодо зниження глікаційного 
старіння є з’ясування механізмів зниження впливу 
екзогенних чинників глікації, зменшення вживання 
вуглеводів та збільшення у раціоні харчування про-
дуктів, які мають антиглікаційні властивості.  

Перспективи подальших досліджень. По-
дальші дослідження механізмів глікаційного стресу 
та його профілактики, розробка схем вживання 
антиглікаційних препаратів та вдосконалення реко-
мендацій по режиму харчування людей дасть змо-
гу в значній мірі покращити здоров’я нації та збіль-
шити тривалість життя населення. 
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АНТИГЛИКАЦИОННЫЕ СТРАТЕГИИ ПРОФИЛАКТИКИ СТАРЕНИЯ 
Боярская З. А. 
Резюме. В статье изложены обзорные данные о современных теориях старения, которое является 

сложным процессом, происходящим под влиянием эндогенных и экзогенных факторов. Среди внешних 
факторов старения кожи, безусловно, наибольшее влияние имеют ультрафиолетовое излучение, воз-
действие ксенобиотиков и нерациональное питание. Особое внимание уделяется рассмотрению совре-
менных биомаркеров старения кожи, которые позволяют установить тип старения кожи, ведущие меха-
низмы старения кожи и подобрать адекватную стратегию профилактики старения кожи. На сегодняшний 
день рассматривают и активно изучают такие биомаркеры старения, как активные формы кислорода, 
нарушение функций митохондрий, снижение активности антиоксидантных механизмов защиты (за счет 
свободнорадикальных процессов), повреждения ДНК (за счет воздействия ультрафиолетового облуче-
ния), укорочение теломер и снижение активности теломераз ( за счет хроностарения) и возможностей 
увеличения их активности. 

Особое внимание уделяется процессам гликации, ее механизмам и роли конечных продуктов глика-
ции в развитии оксидативного и гликационного стресса. Выделяется два направления: поиск веществ, 
которые ингибируют образование конечных продуктов гликации, и поиск веществ, которые нарушают 
структуру конечных продктов гликации. Дана характеристика веществ, активно исследуются в наше вре-
мя и имеют антигликацийний влияние (аминогуанидин, тиамин, пиридоксимин, метморфин, карнозин, α–
липоевая кислота, экстракты растений). 

Целью данной работы стали определение основных взглядов на механизмы старения и анализ ве-
ществ, которые снижают гликацию белков по данным литературных источников. 

В статье доказано, что на основе теории гликации, как одной из современных теорий старения кожи, 
количество конечных продуктов гликации накапливается в коже, что приводит к развитию гликацийного и 
оксидативного стресса и необратимым изменениям в структуре коллагена и других белков кожи. Однако, 
употребление веществ, которые снижают гликации и обладают антиоксидантными свойствами, является 
важной составляющей программ профилактики старения кожи и коррекции видимых признаков старения 
кожи, и обусловливает актуальность данной обзорной статьи. 

Ключевые слова: старение, гликация, гликационный стресс, оксидативный стресс, антигликанты. 
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Anti–Glycation Aging Prevention Strategies 
Boiarska Z. 
Abstract. The article provides overview data on modern theories of aging. Aging is a complex process that 

occurs under the influence of endogenous and exogenous factors. Among the external factors of skin aging, 
ultraviolet radiation, xenobiotic effects and poor nutrition have the greatest influence. Particular attention is paid 
to the consideration of modern biomarkers of skin aging, which allows establishing the type of skin aging, the 
leading mechanisms of skin aging, and to select an adequate strategy for the prevention of skin aging. Today, 
biomarkers of aging, such as reactive oxygen species, mitochondrial dysfunction, decreased activity of antioxi-
dant defense mechanisms (due to free radical processes), DNA damage (due to ultraviolet radiation), telomere 
shortening, and decreased telomerase activity (due to due to chronic aging) and the possibility of increasing 
their activity. 

Particular attention is paid to glycation processes, its mechanisms and the role of glycation end products in 
the development of oxidative and glycation stress. Two directions are distinguished: the search for substances 
that inhibit the formation of end glycation products, and the search for substances that disrupt the structure of 
final glycation products. The characteristics of substances are given, they are actively studied in our time and 
have anti–glycation effects (aminoguanidine, thiamine, pyridoximine, metmorphine, carnosine, α–lipoic acid, 
plant extracts). 

The purpose of this work was to determine the main views on the mechanisms of aging and analysis of sub-
stances that reduce the glycation of proteins according to literature. 

Сonclusion. The article proved that, based on the theory of glycation, as one of the modern theories of skin 
aging, the amount of final glycation products accumulates in the skin, which leads to the development of glyca-
tion and oxidative stress and irreversible changes in the structure of collagen and other skin proteins. However, 
the use of substances that reduce glycation and have antioxidant properties is an important component of pro-
grams for the prevention of skin aging and the correction of visible signs of skin aging, and determines the rele-
vance of this review article. 

Keywords: aging, glycation, glycic stress, oxidative stress, antiglycants. 
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