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Miehet

Naiset

Haverinen et al. Arch Public Health 2021

Kun vähintään kolme seuraavista kriteereistä toteutuu:

• Vyötärön ympärys miehellä ≥ 102cm ja naisella ≥ 88cm

• Veren triglyseridien määrä on suurentunut (≥ 1,7 mmol/l) tai 

kolesterolilääkitys

• Veren HDL-kolesterolin määrä on pienentynyt (alle 1,0 mmol/l 

miehellä ja alle 1,3 mmol/l naisella) tai kolesterolilääkitys

• Paastoverensokeri on ylärajoilla tai kohonnut (≥ 5,6 mmol/l) tai 

verensokeria alentava lääkitys

• Verenpaine on koholla (≥ 130/85 mmHg) tai verenpainelääkitys

Lisääntynyt riski sairastua sydän- ja 
verisuonitauteihin sekä tyypin 2 
diabetekseen

National Cholesterol Education Program (NCEP) Adult Treatment Panel III (ATP III) -kriteeristö



MBO ja ennenaikainen 
biologinen vanheneminen–
selittävätkö yhteyttä perimä vai 
elämäntapatekijät???

MBO
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• DNA:n metylaatio (metyyliryhmän (CH3) 

liittyminen sytosiiniemäkseen sytosiini-
fosfaatti-guaniini (CpG)-dinukleotidissa) on 
tutkituin epigeneettinen mekanismi.

• Epigeneettiset tekijät vaikuttavat geenien 
toimintaan muuttamatta DNA:n 
emäsjärjestystä.

• Epigenomi on altis elintapojen ja 
ympäristötekijöiden vaikutuksille.

• Tiettyjen DNA-ketjun metylaatiotasojen 
muutoksien on havaittu korreloivan 
kronologisen iän kanssa. 

Kuva. Duodecim 2021;137(8):795-801



Horvath. Genome Biology 2013. Hannum et al. Mol Cell. 2013. Levine et al. Aging (Albany. NY) 2018. Lu et al. Aging (Albany. NY) 2019. Belsky et al. eLife 2022.

2013 Horvathin DNAm Age
(353 CpG:tä) 

2013 Hannumin DNAm Age
(71 CpG:tä)

2018 DNAm PhenoAge
(513 CpG:tä)

2019 DNAm GrimAge
(DNA:n metylaatioon perustuvat korvikemarkkerit 88 
plasmaproteiinille ja tupakoinnille)

2022 
DunedinPACE
Vanhenemisen 
nopeuden 
markkeri (176 
CpG:tä)

Vanhenemisen nopeus 
vuotta/kalenterivuosi

Biologinen ikä → 
Vanhenemisen 
kiihtyminen vuosissa



Jaetut geneettiset tekijät selittivät 74% 
variaatiosta nuoremmilla ja 53% vanhemmilla
kaksospareilla

Yksilölliset ympäristötekijät selittivät
enemmän vanhempien (47%) kuin
nuorempien kaksosparien variaatiosta (27%) 

Sillanpää et al. Clinical epigenetics 2019

Adj. BMI, gender, smoking

Young (20-25 yrs)

Additive genetic 74
(95%CI: 65, 81)%

Non-shared
environment 26
(95% CI: 19, 35)%

Older (55-70 yrs)

Additive genetic 53
(95%CI: 37, 65)%

Non-shared
environment 47
(95% CI: 35, 63)%

Adj. BMI, gender, smoking



MBO:n ja sen 
osatekijöiden 

yhteys 
biologiseen 

vanhenemiseen



Lasten Sepelvaltimotaudin Riskitekijät
(LASERI) – tutkimus

(34–49 vuotiaita, N = 1564, naisia 55 %, 22 %:lla 
MBO)

23–69 vuotiaita, (N = 268, naisia 57 %), 21 % :lla MBO

Suomalainen 
kaksoskohortti

Estrogenic 
Regulation of 

Muscle Apoptosis 
(ERMA) – tutkimusNuoret aikuiset

(23–42 vuotiaita, N = 171, naisia 48 %, 
10 % :lla MBO) 

Iäkkäämmät aikuiset
(57–69 vuotiaita, N = 51, 

naisia 51 %,
61 % :lla MBO)

Keski-ikäiset naiset
(48–55 vuotiaita,

N = 51,
17 % :lla MBO)

YKSILÖTASON ANALYYSIEN REPLIKOINTI

Verenpainetaudin epigenetiikka (Vp-Epi) – kaksostutkimus
(56–69 vuotiaita, N = 293, naisia 61 %, 32 %:lla MBO)

PARITTAISTEN ANALYYSIEN REPLIKOINTI



 Poikkileikkaustutkimus

 MBO:n osatekijät

 Vyötärönympärys

 Paastoverinäyte: HDL kolesteroli, triglyseridit, glukoosi

 Verenpaine 

 MBO status on/ei määritettiin ATP III-kriteeristön mukaan

 Biologinen ikä ja ikääntymisnopeus määritettiin veren DNA:n metylaatiodatasta

 Lineaarinen regressiomallinnus yksilötasolla perherakenne, ikä ja sukupuoli huomioiden sekä parittaisanalyysinä (fixed-
effects regression)

– Kovariaatit: itseraportoitu liikunta-aktiivisuus, tupakointi, alkoholinkäyttö, lääkitys

➢ Epigeneettiset kellot:

➢ GrimAge→ GrimAgeAA

➢ DunedinPACE



Figure 1. Means and 95% confidence intervals of age acceleration (GrimAgeAA) and the

pace of aging (DunedinPACE) according to the status of metabolic syndrome (MetS). Note:

Adjusted for family relatedness, age, sex, and age*sex interaction

Keskimääräinen ero: 

2,6 vuotta (GrimAgeAA)

Keskimääräinen ero: 

0,12 vuotta/kalenterivuosi 
(DunedinPACE).



➢ GrimAge:n osalta 
elämäntapatekijöistä 
liikunta yksin selitti 
osan yhteyksistä.



➢ DunedinPACE:n osalta 
yhteydet olivat 
riippumattomia 
elämäntapatekijöistä. 



Figure 2. Means and 95% confidence intervals of age acceleration (GrimAgeAA) and 

pace of aging (DunedinPACE) according to the status of metabolic syndrome (MetS) 

in replication data (Young Finns Study). Note: Adjusted for age, sex, and age*sex 

interaction



Parittaiset analyysit: Geneettiset tekijät selittivät MBO:n osatekijöiden ja 
kiihtyneen vanhenemisen yhteydet täysin GrimAge:n osalta



Parittaiset analyysit: Geneettiset tekijät selittivät MBO:n osatekijöiden ja 
kiihtyneen vanhenemisen yhteydet osittain DunedinPACE:n osalta





 MBO on yhteydessä kiihtyneeseen biologiseen vanhenemiseen, riippumatta liikunta-

aktiivisuudesta, tupakoinnista tai alkoholinkäytöstä.

 DunedinPACE-kelloa käytettäessä tämä yhteys on vahvempi verrattuna GrimAge-kelloon.

 Geneettiset tekijät vaikuttavat merkittävästi MBO:n ja biologisen vanhenemisen väliseen 

yhteyteen.

 Poikkileikkausasetelman vuoksi emme voi tehdä päätelmiä kausaalisuudesta.

 Lisätutkimusta tarvitaan siitä mitkä elämäntapatekijät saattavat mahdollisesti välittää tai 

lieventää yhteyttä MBO:n ja biologisen vanhenemisen välillä. 

– Myös liikunnan merkitys MBO:n ja ennenaikaisen vanhenemisen väliseen yhteyteen vaatii 

lisää tutkimusta.

 MBO:n ja biologisen vanhenemisen yhteyden parempi ymmärrys voisi johtaa toimenpiteisiin, 

jotka edesauttavat tervettä vanhenemista.
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