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Введение

Â ñîâðåìåííîì ìèðå ïðîáëåìà èçáûòî÷íîãî
âåñà è ñâÿçàííîãî ñ íèì ðèñêà ðàçâèòèÿ îæèðå-
íèÿ ñòîèò âåñüìà îñòðî. Èññëåäîâàíèÿ â îáëàñòè
àíòðîïîãåíåòèêè è ôóíêöèîíàëüíîé ãåíîìèêè ïî-
çâîëèëè âûÿâèòü ãåíåòè÷åñêèå äåòåðìèíàíòû
ïîâûøåííîãî íàêîïëåíèÿ æèðà è, êàê ñëåäñòâèå,
ðàçâèòèÿ îæèðåíèÿ. Áåçóñëîâíî, äàííàÿ ïðîáëå-
ìà íîñèò êîìïëåêñíûé õàðàêòåð è íå ìîæåò áûòü
îãðàíè÷åíà èññëåäîâàíèÿìè îáðàçà æèçíè è õà-
ðàêòåðà ïèòàíèÿ, ëèáî ïàòîëîãèåé ýíäîêðèííîé
ñèñòåìû, ëèáî îòÿãîùåííîé íàñëåäñòâåííîñòüþ.
Èññëåäîâàíèÿ áëèçíåöîâ, ñåìåé è óñûíîâëåííûõ
äåòåé ïîçâîëÿþò îáîñíîâàííî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî
íàñëåäñòâåííàÿ ñîñòàâëÿþùàÿ îáóñëîâëèâàåò
ðàçâèòèå îæèðåíèÿ íà 60–90% [Maes et al., 1997;
Stunkard, Sorensen, 1993]. Âëèÿíèå ôàêòîðîâ îê-
ðóæàþùåé ñðåäû íà íàñëåäñòâåííûå ôàêòîðû

ìîæåò îñóùåñòâëÿòüñÿ ïîñðåäñòâîì ýïèãåíåòè-
÷åñêèõ ñîáûòèé â ãåíîìå ÷åëîâåêà [Andreasen,
Andersen, 2009].

Îäíèìè èç íàèáîëåå èçó÷åííûõ ìîëåêóëÿð-
íî-ãåíåòè÷åñêèõ ìàðêåðîâ, àññîöèèðîâàííûõ ñ
îæèðåíèåì, ÿâëÿþòñÿ îäíîíóêëåîòèäíûå çàìåíû
â ãåíàõ FTO (fat mass and obesity associated) è
GHRL (ghrelin). Ðàçëè÷íûìè èññëåäîâàòåëÿìè
áûëè èçó÷åíû àññîöèàöèè ïîëèìîðôíîé ñèñòåìû
ãåíà FTO ñ ðèñêîì ðàçâèòèÿ îæèðåíèÿ è ïîêàçàíà
ñâÿçü ìèíîðíîãî À-àëëåëÿ ñ ïîâûøåííûì æèðî-
îòëîæåíèåì è îæèðåíèåì [Áîíäàðåâà, 2010;
Demerath et al., 2011; Frayling et al., 2007; Gerken
et al., 2007; Olszewski et al., 2009]. Íåñìîòðÿ íà
ñòîëü ìíîãî÷èñëåííûå ñâèäåòåëüñòâà âëèÿíèÿ
ïîëèìîðôèçìà ãåíà FTO íà ïðåäðàñïîëîæåííîñòü
ê æèðîîòëîæåíèþ, îñòàåòñÿ îòêðûòûì âîïðîñ î
ìîëåêóëÿðíîì ìåõàíèçìå äåéñòâèÿ äàííîé ìóòà-
öèè íà ïðîöåññ íàêîïëåíèÿ æèðà â îðãàíèçìå
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Ââåäåíèå. Èññëåäîâàíèÿ â îáëàñòè àíòðîïîãåíåòèêè è ôóíêöèîíàëüíîé ãåíîìèêè ïîçâîëèëè
âûÿâèòü ãåíåòè÷åñêèå äåòåðìèíàíòû ïîâûøåííîãî íàêîïëåíèÿ æèðà è, êàê ñëåäñòâèå, ðàçâèòèÿ
îæèðåíèÿ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Áûëè ñîáðàíû îáðàçöû áóêêàëüíîãî ýïèòåëèÿ ó äåòåé è ïîäðîñòêîâ
10–17 ëåò, æèâóùèõ â Àðõàíãåëüñêîé îáë. Âñÿ âûáîðêà áûëà ðàçäåëåíà íà òðè ïîäãðóïïû: äåòè ñ
ïîâûøåííûì è ïîíèæåííûì æèðîîòëîæåíèåì (25 è 36 ÷åëîâåê, ñîîòâåòñòâåííî, 10#ÈÌÒ$90-ãî
ïåðöåíòèëÿ ïî ðåãèîíàëüíûì íîðìàì), à òàêæå ñ íîðìàëüíîé ìàññîé òåëà (30 ÷åëîâåê). Ïðîâîäèë-
ñÿ ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèé àíàëèç ñ öåëüþ âûÿâëåíèÿ àññîöèàöèé ìåæäó Ò/À (rs9939609) ïîëè-
ìîðôèçìîì ãåíà FTO, à òàêæå C/A (rs696217) ïîëèìîðôèçìîì ãåíà GHRL è ðèñêîì ðàçâèòèÿ îæèðå-
íèÿ.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå. ×àñòîòû ðàñïðåäåëåíèÿ ãåíîòèïîâ ïîëèìîðôíûõ ñèñòåì ãåíîâ
FTO è GHRL â öåëîì äëÿ èññëåäîâàííîé âûáîðêè âûãëÿäÿò ñëåäóþùèì îáðàçîì: FTO*ÀÀ – 20%,
FTO*ÀÒ – 49% è FTO*ÒÒ 13%. GHRL*AA – 1%, GHRL*AC – 13% è GHRL*CC – 86%. Àíàëèç ÷àñòîò
âñòðå÷àåìîñòè ãåíîòèïîâ ãåíà FTO â òðåõ ñôîðìèðîâàííûõ ïîäãðóïïàõ ñâèäåòåëüñòâóåò î íà-
ëè÷èè â íèõ íåñëó÷àéíûõ ðàçëè÷èé (χ2 Ïèðñîíà = 11.3 ð=.02, ïðè df=4). Äëÿ ãåíà GHRL äîñòîâåðíûõ
ðàçëè÷èé íå íàéäåíî. Íàëè÷èå â ãåíîòèïå îáñëåäîâàííûõ äåòåé è ïîäðîñòêîâ ã. Àðõàíãåëüñêà è
Àðõàíãåëüñêîé îáë. ìèíîðíîãî àëëåëÿ ïîëèìîðôíîé ñèñòåìû ãåíà FTO àññîöèèðîâàíî ñ ïîâûøåí-
íûì æèðîîòëîæåíèåì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àíòðîïîëîãèÿ, àíòðîïîãåíåòèêà, àóêñîëîãèÿ, îæèðåíèå, FTO, GHRL, ìîëåêó-
ëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèå ìàðêåðû
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÷åëîâåêà. Ïîêàçàíî, ÷òî ãåí FTO íåîáõîäèì äëÿ
íîðìàëüíîãî ðàçâèòèÿ öåíòðàëüíîé íåðâíîé, à
òàêæå ñåðäå÷íîñîñóäèñòîé ñèñòåì îðãàíèçìà
[Boissel et al., 2009]. Áåëêîâûì ïðîäóêòîì ãåíà FTO
ÿâëÿåòñÿ ôåðìåíò, êàòàëèçèðóþùèé ðåàêöèè äå-
ìåòèëèðîâàíèÿ àçîòèñòûõ îñíîâàíèé, âõîäÿùèõ
â ñîñòàâ ÄÍÊ è ÐÍÊ [Jia et al., 2008]. Ïîäîáíûå
ôåðìåíòû îñóùåñòâëÿþò ðåãóëÿöèþ àêòèâíîñòè
ãåíîâ íà òàê íàçûâàåìîì ýïèãåíåòè÷åñêîì óðîâ-
íå, íå èçìåíÿÿ íóêëåîòèäíîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè
ãåíîâ. Â ýêñïåðèìåíòàõ íà ìûøàõ ïîêàçàíî, ÷òî
èÐÍÊ ãåíà FTO ÿâëÿåòñÿ îäíîé èç íàèáîëåå àê-
òèâíî ýêñïðåññèðóåìûõ ÐÍÊ â ÿäðàõ ãèïîòàëàìó-
ñà, îòâå÷àþùèõ çà ïðîöåññû íàñûùåíèÿ [Gerken
et al., 2007].

Ãðåëèí (GHRL)-ãîðìîí, ñåêðåòèðóþùèéñÿ â
æåëóäêå è îáëàäàþùèé øèðîêèì ñïåêòðîì äåé-
ñòâèÿ: îí ñòèìóëèðóåò ñåêðåöèþ ãîðìîíà ðîñòà,
ïðîëàêòèíà è àäðåíîêîðòèêîòðîïíîãî ãîðìîíà
(ÀÊÒÃ); âëèÿåò íà ñîí è ïîâåäåíèå, ïîâûøàåò àï-
ïåòèò, óâåëè÷èâàåò óðîâåíü ãëþêîçû â êðîâè. Ãðå-
ëèí àêòèâèðóåò íåéðîíû ãèïîòàëàìóñà è àðêóàòíûõ
ÿäåð, ÷òî ïðèâîäèò ê ïîëîæèòåëüíîìó ýíåðãåòè-
÷åñêîìó áàëàíñó áëàãîäàðÿ ñòèìóëÿöèè ïîòðåá-
ëåíèÿ ïèùè è ñíèæåíèþ óòèëèçàöèè æèðà [Broglio
et al., 2002; Date 2000; Murata et al., 2002; Nakazato
et al., 2001]. Íèçêèå óðîâíè ãðåëèíà â ïëàçìå àñ-
ñîöèèðóþòñÿ ñ èíñóëèíîðåçèñòåíòíîñòüþ, ãèïåð-
òåíçèåé è ïðåîáëàäàíèåì äèàáåòà 2 òèïà.

Ãðåëèí-ãîðìîí êîäèðóåòñÿ ãåíîì GHRL. Íà
ñåãîäíÿøíèé äåíü òðè îäíîíóêëåîòèäíûõ ïîëè-
ìîðôèçìà â ãåíå GHRL: Arg51Gln, Leu72Met
(rs696217) è Gln90Leu (rs4684677) àññîöèèðîâà-
íû ñ ïðåäðàñïîëîæåííîñòüþ ê îæèðåíèþ. Ïîëè-
ìîðôèçì Arg51Gln íàõîäèòñÿ â ñîåäèíåíèè ñàé-
òà îáÿçàòåëüíîãî ðàñùåïëåíèÿ äëÿ ïðîèçâîäñòâà
çðåëîãî àêòèâíîãî ãîðìîíà, òîãäà êàê ïîëèìîðôèç-
ìû Leu72Met è Gln90Leu ðàñïîëàãàþòñÿ â ðåãèî-
íàõ ïðåäøåñòâåííèêîâ ïåïòèäîâ, íå ÿâëÿþùèõñÿ
÷àñòüþ çðåëîãî ãîðìîíà [Ukkola et al., 2001; Hinney
et al., 2002]. Â äðóãîì èññëåäîâàíèè [Korbonits et
al., 2002] ïîêàçàíî, ÷òî íîñèòåëè ãåòåðîçèãîòíîãî
âàðèàíòà ïîëèìîðôèçìà Leu72Met èìåëè äîñòî-
âåðíî áîëåå âûñîêèé ÈÌÒ, ÷åì íîñèòåëè ãîìîçè-
ãîòû ïî àëëåëþ äèêîãî òèïà. Òàêæå ó íîñèòåëåé
ìèíîðíîãî À-àëëåëÿ îæèðåíèå ðàçâèëîñü â áîëåå
ðàííåì âîçðàñòå [Giudice et al., 2004]. Â äðóãîì
èññëåäîâàíèè èçó÷àëè ñâÿçü ìåæäó ïîëèìîðôèç-
ìàìè ãåíà GHRL ñ óðîâíåì ïîòðåáëåíèÿ ïèùè è
ðèñêîì ðàçâèòèÿ ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà.
Ñòýíëè ñ ñîàâòîðàìè [Steinle et al., 2005], èçó÷èâ
ïîïóëÿöèþ àìèøåé, ïðîäåìîíñòðèðîâàëè, ÷òî
ìèíîðíûé A-àëëåëü áûë ñâÿçàí ñ ïîâûøåííûì
ðèñêîì ðàçâèòèÿ ìåòàáîëè÷åñêîãî ñèíäðîìà (23.2
ïðîòèâ 13.4%), à òàêæå ñ íåêîòîðûìè áèîõèìè÷å-
ñêèìè ïîêàçàòåëÿìè ïëàçìû êðîâè (óðîâíåì ãëþ-

êîçû íàòîùàê, ïîíèæåíèåì ËÏÂÏ è ïîâûøåíèåì
óðîâíÿ òðèãëèöåðèäîâ). Àëëåëü C (Leu72) àññî-
öèèðîâàí ñ âûñîêèìè óðîâíÿìè IGF-1 è ìîæåò
ÿâëÿòüñÿ ïðîòåêòèâíûì ôàêòîðîì ïðîòèâ íàêîï-
ëåíèÿ æèðà è ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ îñëîæíåíèé
ïðè îæèðåíèè.

Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî õîòÿ áûëè íàéäå-
íû ìíîãî÷èñëåííûå àññîöèàöèè ãåíîâ FTO è GHRL
ñ ïîâûøåííûì æèðîîòëîæåíèåì äëÿ ïðåäñòàâèòå-
ëåé ðàçíûõ ýòíè÷åñêèõ, ñîöèàëüíûõ è âîçðàñòíûõ
ãðóïï, äàííûå ïî èçó÷åíèþ ýòèõ ãåíåòè÷åñêèõ ìàð-
êåðîâ â ãðóïïå ýòíè÷åñêèõ ðóññêèõ, ïðîæèâàþùèõ
â ñåâåðíûõ ðåãèîíàõ Ðîññèè, â ñîâðåìåííîé ëè-
òåðàòóðå îòñóòñòâóþò. Òàêèì îáðàçîì, äàííîå
èññëåäîâàíèå íå òîëüêî âîñïîëíÿåò ýòîò ïðîáåë,
íî è ÿâëÿåòñÿ ïðîäîëæåíèåì èññëåäîâàíèé ìîëå-
êóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèõ ìàðêåðîâ îæèðåíèÿ, ïðîâî-
äèìûõ â ëàáîðàòîðèè àóêñîëîãèè ÷åëîâåêà ÍÈÈ
àíòðîïîëîãèè ÌÃÓ.

Материалы и методы

Îáùàÿ õàðàêòåðèñòèêà îáñëåäóåìîé âûáîð-
êè. Èñïûòóåìûå, âîøåäøèå â äàííîå èññëåäîâà-
íèå, áûëè îáñëåäîâàíû â 2009–2010 ãã. â ðàìêàõ
ïðîåêòà, ïîñâÿùåííîãî 300-ëåòíåìó þáèëåþ îñ-
íîâàòåëÿ Ìîñêîâñêîãî óíèâåðñèòåòà Ì.Â. Ëîìî-
íîñîâà. Áûëî ïðîâåäåíî êîìïëåêñíîå àíòðîïîëî-
ãè÷åñêîå îáñëåäîâàíèå äåòñêîãî íàñåëåíèÿ ñåë
Õîëìîãîðû (ðîäèíà Ì.Â. Ëîìîíîñîâà), Ìàòèãîðû
è Åìåöê, à òàêæå ã. Àðõàíãåëüñêà. Ìàòåðèàë ñî-
áðàí ìåòîäîì ïîïåðå÷íîãî ñå÷åíèÿ ñ ñîáëþäå-
íèåì ïðàâèë áèîýòèêè è ïîäïèñàíèåì ïðîòîêîëîâ
èíôîðìèðîâàííîãî ñîãëàñèÿ íà êàæäîãî èñïûòóå-
ìîãî (ó ìëàäøèõ øêîëüíèêîâ ïðîòîêîëû ïîäïèñû-
âàëè ðîäèòåëè). Â îáñëåäîâàíèå âîøëè ïðåèìó-
ùåñòâåííî äåòè, îáà ðîäèòåëÿ êîòîðûõ ðóññêèå
(96%). 4% îò îáùåé âûáîðêè ñîñòàâèëè äåòè, îäèí
èç ðîäèòåëåé êîòîðûõ ðóññêèé.

Áûëè ñîáðàíû îáðàçöû áóêêàëüíîãî ýïèòåëèÿ
ó äåòåé è ïîäðîñòêîâ 10–17 ëåò ñ âûñîêèì è íèç-
êèì çíà÷åíèåì ÈÌÒ (25 è 36 ÷åëîâåê, ñîîòâåò-
ñòâåííî, 10#ÈÌÒ$90-ãî ïåðöåíòèëÿ ïî ðåãèîíàëü-
íûì ñòàíäàðòàì), à òàêæå ñî ñðåäíåé ìàññîé òåëà
(ñðåäíèå çíà÷åíèÿ ÈÌÒ – 30 ÷åëîâåê) äëÿ ìîëå-
êóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêîãî àíàëèçà ñ öåëüþ âûÿâëå-
íèÿ àññîöèàöèé ìåæäó ïîëèìîðôèçìàìè ãåíà FTO
è GHRL ñ ðèñêîì ðàçâèòèÿ îæèðåíèÿ. ÈÌÒ (èí-
äåêñ ìàññû òåëà) îïðåäåëÿëè ïî ôîðìóëå: I=W/L2,
ãäå I – çíà÷åíèå èíäåêñà, W – âåñ òåëà â êã, L –
äëèíà òåëà â ì. Âñåãî áûë ñîáðàí 91 îáðàçåö áèî-
ëîãè÷åñêîãî ìàòåðèàëà (ó 56 ìàëü÷èêîâ è 35 äå-
âî÷åê). Âñå îáñëåäîâàííûå áûëè ýòíè÷åñêèìè
ðóññêèìè (òàáë. 1).
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Поиск ассоциаций полиморфных генетических систем генов FTO и GHRL с риском развития ожирения...

Ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêîå èññëåäîâàíèå.
Äëÿ èññëåäîâàíèÿ ãåíîòèïà èñïûòóåìûõ â êà÷å-
ñòâå áèîëîãè÷åñêîãî ìàòåðèàëà èñïîëüçîâàëè
ñîñêîá áóêêàëüíîãî ýïèòåëèÿ. Ãåíîìíóþ ÄÍÊ âû-
äåëÿëè ìåòîäîì ùåëî÷íîé ýêñòðàêöèè. Ãåíîòèï
îáðàçöîâ ãåíîìíîé ÄÍÊ ïî âûáðàííûì ïîëèìîð-
ôíûì ñèñòåìàì áûë îïðåäåëåí ìåòîäîì ìèíè-
ñåêâåíèðîâàíèÿ ñ ïîñëåäóþùåé äåòåêöèåé ïðî-
äóêòîâ ìåòîäîì MALDI-TOF [Haff, Smirnov, 1997;
Ross et al., 1998; Pusch et al., 2002]. Ãåíîòèïèðî-
âàíèå ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì êîììåð÷åñêèõ
òåñò-ñèñòåì íà áàçå ÎÎÎ «Ïîñòãåíîìíûå è íàíî-
òåõíîëîãè÷åñêèå èííîâàöèè».

Àíòðîïîìåòðè÷åñêîå èññëåäîâàíèå. Àíòðî-
ïîìåòðè÷åñêîå îáñëåäîâàíèå ïðîâîäèëîñü ïî
ñòàíäàðòíîé ìåòîäèêå [Áóíàê, 1941] è âêëþ÷àëî
îáøèðíûé íàáîð èçìåðèòåëüíûõ è îïèñàòåëüíûõ
ïðèçíàêîâ (îêîëî 50), îöåíêó ñòàäèé ïîëîâîãî ñî-
çðåâàíèÿ; îïðåäåëåíèå òèïà êîíñòèòóöèè.

Ñ ïîìîùüþ áèîèìïåäàíñîìåòðèè (ÁÈÀ) îöå-
íèâàëè êîìïîíåíòû ìàññû òåëà. ÁÈÀ – ñîâðåìåí-
íûé ôèçè÷åñêèé ìåòîä, øèðîêî ïðèìåíÿåìûé â
ìåäèöèíå è ñïîðòå äëÿ îöåíêè æèðîâîé è ìûøå÷-
íîé ñîñòàâëÿþùèõ ìàññû òåëà, à òàêæå âîäíîãî
áàëàíñà. Â äàííîì èññëåäîâàíèè ïðèìåíÿëñÿ îòå-
÷åñòâåííûé ÁÈÀ-àíàëèçàòîð ÀÂÑ-01 «Ìåäàññ»
(ã. Ìîñêâà). Èçìåðåíèÿ ïðîèçâîäèëèñü ïî îáùå-
ïðèíÿòîé ñõåìå [Ñìèðíîâ ñ ñîàâò., 2009]. Ïî ôîð-
ìóëàì, ðåàëèçîâàííûì â ïðîãðàììíîì îáåñïå÷å-
íèè àíàëèçàòîðà, íà îñíîâàíèè èçìåðåííûõ ðå-
àêòèâíîé è àêòèâíîé ñîñòàâëÿþùèõ èìïåäàíñà
òåëà ïðîèçâîäèëàñü îöåíêà áåçæèðîâîé ìàññû
(ÁÌÒ-ÁÈÀ) ïî ôîðìóëå Ë. Õàóòêóïåð [Houtkooper,
1996]. Æèðîâóþ ìàññó (ÆÌÒ-ÁÈÀ) âû÷èñëÿëè êàê
ðàçíîñòü ìåæäó ìàññîé òåëà è ÁÌÒ-ÁÈÀ. Òàêæå
îöåíèâàëè ñêåëåòíî-ìûøå÷íóþ è àêòèâíóþ êëå-
òî÷íóþ ìàññó (ÑÌÌ-ÁÈÀ, ÀÊÌ-ÁÈÀ). Âû÷èñëÿëè
ïðîöåíòíîå ñîäåðæàíèå æèðîâîé è áåçæèðîâîé
ìàññû â ìàññå òåëà (%ÆÌÒ-ÁÈÀ, %ÁÌÒ-ÁÈÀ),
ïðîöåíòíîå ñîäåðæàíèå ñêåëåòíî-ìûøå÷íîé ìàñ-

ñû è àêòèâíîé êëåòî÷íîé ìàññû â áåçæèðîâîé
ìàññå (%ÑÌÌ-ÁÈÀ).

Ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà ðåçóëüòàòîâ
ïðîâîäèëàñü ñ èñïîëüçîâàíèåì ñòàíäàðòíûõ ïà-
êåòîâ ñòàòèñòè÷åñêèõ ïðîãðàìì Statistica 6.0;
Statistica 8.0. Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé îöåíèâà-
ëàñü ïî t-êðèòåðèþ Ñòüþäåíòà. Òàêæå ïðèìåíÿëè
ïðîöåäóðó íîðìèðîâàíèÿ. Ïðè àíàëèçå äåòñêîãî
ìàòåðèàëà, ïðåäñòàâëåííîãî â ñòîëü øèðîêîì
âîçðàñòíîì èíòåðâàëå, íîðìèðîâàíèå ïåðâè÷íûõ
äàííûõ ÷àñòî ÿâëÿåòñÿ åäèíñòâåííî âîçìîæíîé
ïðîöåäóðîé, ïîçâîëÿþùåé, â ÷àñòíîñòè, îáúåäè-
íèòü âîçðàñòíûå ãðóïïû ïðè ðàñ÷åòå óñðåäíåííûõ
ïàðàìåòðîâ êîððåëÿöèè. Êðîìå òîãî, ýòà ïðîöåäó-
ðà ïîçâîëÿåò ñðàâíèâàòü îñîáåííîñòè âíóòðèãðóï-
ïîâîé äèôôåðåíöèàöèè íåçàâèñèìî îò âîçðàñòà
è ïîëà. Äëÿ äîñòèæåíèÿ ïîñòàâëåííûõ çàäà÷ èñ-
ïîëüçîâàëèñü: ìåòîä ãëàâíûõ êîìïîíåíò, êàíîíè-
÷åñêèé àíàëèç, äèñïåðñèîííûé àíàëèç è äð.

Результаты и обсуждение

Ïîäðîáíàÿ ìîðôîëîãè÷åñêàÿ õàðàêòåðèñòè-
êà èññëåäóåìîé âûáîðêè ïðåäñòàâëåíà â ñòàòüå
Å.Ç. Ãîäèíîé ñ ñîàâò. [Ãîäèíîé ñ ñîàâò., 2011].

Ïîèñê ãåíåòè÷åñêèõ äåòåðìèíàíò ðèñêà ðàç-
âèòèÿ îæèðåíèÿ èìååò áîëüøîå ïðàêòè÷åñêîå çíà-
÷åíèå, òàê êàê íàñëåäñòâåííûå ôàêòîðû îñòàþò-
ñÿ íåèçìåííûìè â òå÷åíèå âñåé æèçíè ÷åëîâåêà.
Ïðèíèìàÿ âî âíèìàíèå òîò ôàêò, ÷òî îæèðåíèå
íîñèò ïîëèãåííûé õàðàêòåð, îñîáåííî àêòóàëüíûì
ÿâëÿåòñÿ ïîèñê òåõ ãåíåòè÷åñêèõ ìàðêåðîâ, êîòî-
ðûå â íàèáîëüøåé ìåðå îáóñëîâëèâàþò ðàçâèòèå
èçáûòî÷íîãî âåñà. Ðàíåå íàìè óæå áûëà èññëå-
äîâàíà ïîëèìîðôíàÿ ñèñòåìà ãåíà FTO è ïðîäå-
ìîíñòðèðîâàíû àññîöèàöèè ìèíîðíîãî À-àëëåëÿ
ñ ïîâûøåííûì æèðîîòëîæåíèåì ó ñïîðòñìåíîâ
âûñîêîé êâàëèôèêàöèè [Áîíäàðåâà, 2010]. Â äàí-
íîì èññëåäîâàíèè ìû ïðåäñòàâëÿåì íîâûå ðå-
çóëüòàòû, ïîëó÷åííûå â õîäå äàëüíåéøåãî èçó÷å-
íèÿ ãåíà FTO è ïîëèìîðôíîé ñèñòåìû ãåíà GHRL,
â ñâåòå èõ âëèÿíèÿ íà ðàçâèòèå îæèðåíèÿ ó äåòåé
è ïîäðîñòêîâ, ïðîæèâàþùèõ â óñëîâèÿõ Ñåâåðà.

Êàê óæå îòìå÷àëîñü, èññëåäóåìàÿ âûáîðêà
áûëà ñôîðìèðîâàíà òàêèì îáðàçîì, ÷òîáû â íåå
âîøëè äåòè è ïîäðîñòêè ñî ñðåäíèì, ïîâûøåííûì
($90 ïåðöåíòèëÿ ÈÌÒ ïî ðåãèîíàëüíûì ñòàíäàð-
òàì) è ñ ïîíèæåííûì çíà÷åíèåì ÈÌÒ (#10 ÈÌÒ
ïî ðåãèîíàëüíûì ñòàíäàðòàì). Äëÿ òîãî, ÷òîáû
ïðîàíàëèçèðîâàòü ðàçëè÷èÿ ìåæäó òðåìÿ ñôîð-
ìèðîâàííûìè ïîäãðóïïàìè ïî êîìïëåêñó ìîðôî-
ëîãè÷åñêèõ äàííûõ, áûë ïðîâåäåí êàíîíè÷åñêèé

Òàáëèöà 1. ×èñëåííîå ðàñïðåäåëåíèå
îáñëåäîâàííîé âûáîðêè ïî òðåì ïîäãðóïïàì

ñîãëàñíî óðîâíþ æèðîîòëîæåíèÿ
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àíàëèç, ðåçóëüòàòû êîòîðîãî ïðåäñòàâëåíû â òàá-
ëèöå 2 è íà ðèñóíêå 1. Îòñóòñòâèå òðàíñãðåññèè
ìåæäó òðåìÿ ïîäãðóïïàìè èñïûòóåìûõ ñâèäåòåëü-
ñòâóåò î òîì, ÷òî ñôîðìèðîâàííûå ïîäãðóïïû ÷åò-
êî ðàçäåëåíû ïî êîìïëåêñó àíòðîïîìåòðè÷åñêèõ
õàðàêòåðèñòèê (ðèñ. 1). Ñëåäóåò îñîáåííî ïîä÷åð-
êíóòü, ÷òî â ÷èñëî äèñêðèìèíèðóþùèõ ïðèçíàêîâ
âîøëè æèðîâûå ñêëàäêè, îïðåäåëÿþùèå æèðî-
îòëîæåíèå íà òóëîâèùå – æèðîâàÿ ñêëàäêà ïîä
ëîïàòêîé è íà æèâîòå (òàáë. 2). Òðóíêàëüíûé õà-
ðàêòåð ðàñïîëîæåíèÿ æèðà, â îñîáåííîñòè â îá-
ëàñòè æèâîòà, ïî äàííûì ðÿäà èññëåäîâàòåëåé,
ÿâëÿåòñÿ äîâîëüíî ãðîçíûì ïðåäèêòîðîì öåëîãî
ðÿäà çàáîëåâàíèé (ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëå-
âàíèÿ, ñàõàðíûé äèàáåò è äð.) êàê âî âçðîñëîì,
òàê è â äåòñêîì âîçðàñòå [Demerath et al., 2011].

Ðàñïðåäåëåíèå ÷àñòîò âñòðå÷àåìîñòè ãå-
íîòèïîâ è àëëåëåé â èññëåäîâàííîé âûáîðêå.
×èñëåííîå ðàñïðåäåëåíèå íîñèòåëåé ãåíîòèïîâ
ãåíîâ FTO è GHRL â òðåõ ïîäãðóïïàõ èññëåäîâàí-
íîé âûáîðêè äåòåé è ïîäðîñòêîâ ã. Àðõàíãåëüñêà
è Àðõàíãåëüñêîé îáë. ïðèâåäåíî â òàáëèöå 3. ×à-
ñòîòû ðàñïðåäåëåíèÿ ãåíîòèïîâ èññëåäîâàííûõ
ãåíîâ, â öåëîì äëÿ èññëåäîâàííîé âûáîðêè, âûã-
ëÿäÿò ñëåäóþùèì îáðàçîì: FTO*ÀÀ – 20%,
FTO*ÀÒ – 49% è FTO*ÒÒ – 13%; GHRL*AA – 1%,
GHRL*AC – 13% è GHRL*CC – 86%. Àíàëèç ÷àñ-
òîò âñòðå÷àåìîñòè ãåíîòèïîâ ãåíà FTO â òðåõ
ñôîðìèðîâàííûõ ïîäãðóïïàõ ñâèäåòåëüñòâóåò î
íàëè÷èè â íèõ íåñëó÷àéíûõ ðàçëè÷èé (χ2 Ïèðñîíà
= 11,3 ð=0.02, ïðè df=4). Ñðàâíåíèå ÷àñòîò àëëå-
ëåé â òðåõ ïîäãðóïïàõ íå âûÿâèëî äîñòîâåðíûõ

ðàçëè÷èé ìåæäó ïîäãðóïïîé ñî ñðåäíèìè è ïî-
íèæåííûìè çíà÷åíèÿìè ÈÌÒ (FTO*A – 41.5%
FTO*T  – 58.5% ïðîòèâ FTO*A – 40.0% FTO*T –
60.0%, ñîîòâåòñòâåííî), à òàêæå ìåæäó ïîäãðóï-
ïàìè ñî ñðåäíèì è ïîâûøåííûì çíà÷åíèåì ÈÌÒ
(FTO*A – 41.5% FTO*T – 58.5% ïðîòèâ FTO*A –
58.0% FTO*T – 42,0%, ñîîòâåòñòâåííî; χ2 ñ ïîïðàâ-
êîé Éåòñà =2.02, ð=0.15 ïðè df=1). Òåì íå ìåíåå,
â ïîäãðóïïå äåòåé ñ âûñîêèì çíà÷åíèåì ÈÌÒ íà-
áëþäàåòñÿ ïîâûøåíèå ÷àñòîòû âñòðå÷àåìîñòè ÀÀ
ãåíîòèïà ãåíà FTO îòíîñèòåëüíî îñòàëüíûõ ïîä-
ãðóïï èññëåäîâàííîé âûáîðêè. Äëÿ ïîëèìîðôíîé
ñèñòåìû ãåíà ãðåëèíà íå áûëî âûÿâëåíî äîñòî-
âåðíûõ ðàçëè÷èé â ÷àñòîòàõ ãåíîòèïîâ ìåæäó òðå-
ìÿ ñôîðìèðîâàííûìè âûáîðêàìè (χ2 Ïèðñîíà=3.2
ð=0.52, ïðè df=4). Â èññëåäîâàííîé íàìè âûáîð-
êå òîëüêî îäèí ÷åëîâåê ÿâëÿåòñÿ íîñèòåëåì ãî-
ìîçèãîòíîãî ãåíîòèïà ïî ìèíîðíîìó À-àëëåëþ,
÷òî, âîçìîæíî, ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì îòíîñèòåëüíîé
ìàëî÷èñëåííîñòè èññëåäîâàííîãî êîíòèíãåíòà,
ëèáî ÷àñòîòà ìèíîðíîãî àëëåëÿ íå ïðåâûøàåò
10% äëÿ èññëåäîâàííîé ïîïóëÿöèè.

Àññîöèàöèè ïîëèìîðôíûõ ñèñòåì ãåíîâ FTO
è GHRL ñ ìîðôîëîãè÷åñêèìè îñîáåííîñòÿìè â
òðåõ ïîäãðóïïàõ èññëåäîâàííîé âûáîðêè. Â öå-
ëîì äëÿ èñïûòóåìûõ, â ãåíîìå êîòîðûõ ïðèñóò-
ñòâóåò õîòÿ áû îäèí ìèíîðíûé À-àëëåëü ñèñòåìû
FTO, õàðàêòåðíû áîëåå âûñîêèå ïîêàçàòåëè æè-
ðîâîé ìàññû, îïðåäåëåííîé ïî ðåçóëüòàòàì áèî-
èìïåäàíñíîãî àíàëèçà, à òàêæå áîëüøèå çíà÷å-
íèÿ òîëùèíû æèðîâûõ ñêëàäîê (ðèñ. 2).

Òàáëèöà 2. Ðåçóëüòàòû êàíîíè÷åñêîãî àíàëèçà àíòðîïîìåòðè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé
äëÿ òðåõ ïîäãðóïï èññëåäîâàííîé âûáîðêè (N=91)

Ïðèìå÷àíèå. 0.000*** – p<0.0001
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Поиск ассоциаций полиморфных генетических систем генов FTO и GHRL с риском развития ожирения...

Ðèñ. 1. Ãðàôèê èíäèâèäóàëüíûõ çíà÷åíèé äëÿ òðåõ ïîäãðóïï (ñ íèçêèì, íîðìàëüíûì è âûñîêèì çíà÷åíèåì
ÈÌÒ) èññëåäîâàííîé âûáîðêè â îñÿõ 1-é è 2-é êàíîíè÷åñêèõ ïåðåìåííûõ (àíàëèç ïî êîìïëåêñó àíòðîïîìåòðè-

÷åñêèõ ïðèçíàêîâ)

Òàáëèöà 3. ×èñëåííîå ðàñïðåäåëåíèå íîñèòåëåé ãåíîòèïîâ ãåíîâ FTO è GHRL â òðåõ ïîäãðóïïàõ
èññëåäîâàííîé âûáîðêè äåòåé è ïîäðîñòêîâ ã. Àðõàíãåëüñêà è Àðõàíãåëüñêîé îáë.

Íîñèòåëè äâóõ èñõîäíûõ àëëåëåé ãåíà FTO
äåìîíñòðèðóþò ìåíüøåå çíà÷åíèå òîëùèíû êîæ-
íî-æèðîâîé ñêëàäêè íà æèâîòå, âåñà è ÈÌÒ
(R=0.47, ð=0.026). Ýòîò ðåçóëüòàò õîðîøî ñîãëà-
ñóåòñÿ ñ äàííûìè äðóãèõ èññëåäîâàíèé [Frayling
et al., 2007; Olszewski et al., 2009]. Ïðè ðàçäåëå-
íèè èññëåäîâàííîé âûáîðêè íà òðè ïîäãðóïïû,
ñîãëàñíî óðîâíþ æèðîîòëîæåíèÿ, ñîõðàíÿåòñÿ
îïèñàííàÿ âûøå òåíäåíöèÿ. Â ïîäãðóïïå èñïûòó-
åìûõ ñî ñðåäíèì çíà÷åíèåì ÈÌÒ íå íàáëþäàåò-
ñÿ çíà÷èòåëüíûõ ðàçëè÷èé ìåæäó íîñèòåëÿìè ðàç-
íûõ ãåíîòèïîâ. Òàêæå íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî â
äàííîé ïîäãðóïïå âñåãî 2 ÷åëîâåêà èç 30 ÿâëÿþò-

ñÿ ãîìîçèãîòíûìè ïî àëëåëþ, ïðåäðàñïîëàãàþùå-
ìó ê íàáîðó âåñà (òàáë. 3). Ñ îäíîé ñòîðîíû, ýòî
ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ íåáîëüøîé ÷èñëåííîñòüþ
äàííîé ïîäãðóïïû, à ñ äðóãîé, ñ òåì, ÷òî ñðåäè
äåòåé, èìåþùèõ ñðåäíåå çíà÷åíèå ÈÌÒ, äàííûé
«ãåíîòèï ðèñêà» âñòðå÷àåòñÿ äîâîëüíî ðåäêî.
Íåñìîòðÿ íà îòñóòñòâèå íåñëó÷àéíûõ ñòàòèñòè-
÷åñêèõ ðàçëè÷èé, â ïîäãðóïïàõ äåòåé ñ êðàéíèìè
çíà÷åíèÿìè ÈÌÒ (êàê ìàêñèìàëüíûìè, òàê è ìè-
íèìàëüíûìè!) íîñèòåëè ãåíîòèïà ÀÀ èìåþò áîëü-
øóþ òîëùèíó êîæíî-æèðîâûõ ñêëàäîê (20 ìì
FTO*ÒÒ ïðîòèâ 30 ìì äëÿ FTO*ÀÀ, òîëùèíà æè-
ðîâîé ñêëàäêè íà ñïèíå â ãðóïïå ñ ïîâûøåííûì
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Ðèñ. 2. Ðåçóëüòàòû äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà çíà÷åíèé æèðîâîé ìàññû òåëà èñïûòóåìûõ ïî ãåíîòèïàì ãåíà FTO

ÈÌÒ) è âåëè÷èíó æèðîâîé ìàññû (5.5 êã FTO*ÒÒ
ïðîòèâ 7.5 êã äëÿ FTO*ÀÀ, â ãðóïïå ñ íèçêèì ÈÌÒ).
Ïðè ýòîì íîñèòåëè äâóõ èñõîäíûõ Ò-àëëåëåé äå-
ìîíñòðèðóþò íàèìåíüøèå çíà÷åíèÿ ýòèõ ïîêàçà-
òåëåé, ïî ñðàâíåíèþ ñ íîñèòåëÿìè õîòÿ áû îäíî-
ãî À-àëëåëÿ.

Âïåðâûå èçó÷åííûé íàìè ïîëèìîðôèçì ãåíà
FTO áûë îïèñàí â 2007 ã. â ðåçóëüòàòå ãåíîìíîãî
èññëåäîâàíèÿ, ïîñâÿùåííîãî ïîèñêó ãåíåòè÷åñêèõ
äåòåðìèíàíò äèàáåòà 2 òèïà [Frayling et al., 2007].
Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü àññîöèàöèè Ò/À ïîëèìîðôèç-
ìà äàííîãî ãåíà ñ ðèñêîì îæèðåíèÿ ìíîãîêðàòíî
ïîäòâåðæäåíû íåçàâèñèìûìè èññëåäîâàíèÿìè ïî
âñåìó ìèðó. Êàê óæå áûëî ñêàçàíî âûøå, ðîëü
áåëêà FTO â êîíòðîëå ïðîöåññîâ, âîâëå÷åííûõ â
ýíåðãåòè÷åñêèé ìåòàáîëèçì, ÿâëÿåòñÿ ïðåäìåòîì
àêòèâíîãî èçó÷åíèÿ. Ñåðèÿ ýëåãàíòíûõ ýêñïåðè-
ìåíòîâ, ïðîâåäåííûõ, íà êëåòî÷íûõ ëèíèÿõ ìû-
øåé, íîêàóòíûõ ïî ãåíó FTO, à òàêæå íà æèâîòíûõ
ñ íîêàóòíûì ãåíîì FTO äàëà ñëåäóþùèå ðåçóëü-
òàòû: îòñóòñòâèå áåëêà FTO íå âëèÿåò íà ðàñõîä
ýíåðãèè è íà êîëè÷åñòâî ïîòðåáëÿåìûõ ñ ïèùåé
êàëîðèé; íàðóøåíèÿ â ðàáîòå áåëêà FTO óìåíü-
øàþò çíà÷åíèå äûõàòåëüíîãî êîýôôèöèåíòà (ñî-
îòíîøåíèå âûäåëÿåìîãî ÑÎ2 ê ïîãëîùåííîìó Î2);
òîùàÿ ìàññà óìåíüøàåòñÿ, à æèðîâàÿ ìàññà óâå-
ëè÷èâàåòñÿ; âûêëþ÷åíèå ýêñïðåññèè ãåíà â ìåäè-
îáàçàëüíîì îòäåëå ãèïîòàëàìóñà íåçíà÷èòåëüíî
âëèÿåò íà îáíàðóæåííûå ýôôåêòû [Gao et al., 2010;
McMurray et al., 2013]. Ðåçþìèðóÿ ýòè ôàêòû, ìîæ-

íî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî êîíòðîëü íàä ýíåðãåòè÷åñ-
êèì ìåòàáîëèçìîì, îñóùåñòâëÿåìûé FTO, îñíî-
âàí íà ðåãóëèðîâàíèè èñïîëüçîâàíèÿ ýíåðãåòè÷åñ-
êèõ ñóáñòðàòîâ è ñâÿçàí, â îñíîâíîì, ñ ïåðèôå-
ðè÷åñêèì ìåòàáîëèçìîì, ò.å. ëåæèò â ñòîðîíå îò
ïóòåé ÖÍÑ.

Àíàëîãè÷íî, íîñèòåëè ìèíîðíîãî À-àëëåëÿ
ãåíà GHRL äåìîíñòðèðóþò áîëüøóþ ïðåäðàñïî-
ëîæåííîñòü ê íàêîïëåíèþ ïîäêîæíîãî æèðà (ðèñ. 3).
Êàê óæå áûëî ñêàçàíî âûøå, â îáñëåäîâàííîé
âûáîðêå òîëüêî îäèí ÷åëîâåê ÿâëÿåòñÿ ãîìîçèãîò-
íûì ïî À-àëëåëþ äàííîãî ãåíà. Îäíàêî äàííûé
èñïûòóåìûé äåìîíñòðèðóåò ñàìûå âûñîêèå çíà-
÷åíèÿ âåëè÷èí êîæíîæèðîâûõ ñêëàäîê íà êîðïóñå
è êîíå÷íîñòÿõ, íàðÿäó ñ íîñèòåëÿìè ãåíîòèïà ÀÑ.
Áåëêîâûé ïðîäóêò ãåíà GHRL ñâÿçàí ñ ðåãóëÿöè-
åé àïïåòèòà, êîíòðîëåì íàä ðàñõîäîì ýíåðãèè è
ìåòàáîëèçìîì ëèïèäîâ [Scerif et al., 2011; Todd et
al., 2009], ÷òî äåëàåò åãî ïåðñïåêòèâíûì êàíäè-
äàòîì äëÿ èññëåäîâàíèé àññîöèàöèé ïîëèìîð-
ôèçìîâ äàííîãî ãåíà ñ îæèðåíèåì.

Îäíàêî â ðÿäå èññëåäîâàíèé íå áûëî íàéäå-
íî àññîöèàöèé ïîëèìîðôèçìîâ ãåíà ãðåëèíà ñ
ðèñêîì ðàçâèòèÿ îæèðåíèÿ ó åâðîïåéöåâ [Kring et
al., 2008] èëè ñ êîëè÷åñòâåííûìè ïðèçíàêàìè, óêà-
çûâàþùèìè íà îæèðåíèå íà ïðèìåðå íàñåëåíèÿ
Êàíàäû [Martin et al., 2008]. Èññëåäîâàííûé íàìè
ïîëèìîðôèçì C247A, ïðèâîäèò ê çàìåíå àìèíîêèñ-
ëîòû ëåéöèíà íà ìåòèîíèí (Leu72Met), íî, íåñìîò-
ðÿ íà èçìåíåíèÿ â ïåðâè÷íîé ñòðóêòóðå áåëêà,
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äàííàÿ ìóòàöèÿ íå âëèÿåò íà àêòèâíîñòü çðåëîãî
ãðåëèíà èëè íà åãî êîíöåíòðàöèþ â ïëàçìå êðîâè
[Ando et al., 2007]. Òàêèì îáðàçîì, ñëîæíî ñóäèòü
î êîíêðåòíîì ìîëåêóëÿðíîì ìåõàíèçìå âëèÿíèÿ
ìóòàöèè Leu72Met íà ïðîöåññû, íàõîäÿùèåñÿ ïîä
êîíòðîëåì äàííîãî ãîðìîíà.

Âîçìîæíî, äëÿ ïîäîáíîãî ðîäà èññëåäîâàíèé
êëþ÷åâûì ìîìåíòîì ÿâëÿåòñÿ ðàçäåëåíèå èññëå-
äóåìîãî êîíòèíãåíòà ïî ãåíäåðíîìó ïðèçíàêó. Òàê,
áûëè ïðîäåìîíñòðèðîâàíû ðàçëè÷èÿ â ðåãóëÿöèè
àïïåòèòà ó ìóæ÷èí è æåíùèí ïîñëå ôèçè÷åñêèõ
íàãðóçîê [Todd et al., 2009]. Êîíöåíòðàöèÿ àöåòèëè-
ðîâàííîé ôîðìû ãðåëèíà, îòâå÷àþùåé çà âîçíèê-
íîâåíèå ÷óâñòâà ãîëîäà, â ïëàçìå êðîâè ó æåíùèí
çíà÷èòåëüíî óâåëè÷èâàëàñü ïîñëå òðåíèðîâîê,
çàñòàâëÿÿ æåíùèí ïîòðåáëÿòü áîëüøåå êîëè÷å-
ñòâî êàëîðèé ñ ïèùåé, â îòëè÷èå îò ìóæ÷èí.

Â ïîëüçó ïðîäîëæåíèÿ èññëåäîâàíèé äàííî-
ãî ãåíà â ñâåòå åãî ñâÿçè ñ îæèðåíèåì ó äåòåé è
ïîäðîñòêîâ ñâèäåòåëüñòâóþò äàííûå, ïðåäñòàâ-
ëåííûå â ðàáîòå Âîðòëè ñ ñîàâòîðàìè [Wortley et
al., 2005]. Íà ìîäåëè íîêàóòíûõ ïî ãåíó ãðåëèíà
ìûøåé ïîêàçàíî, ÷òî îòñóòñòâèå ó ìîëîäûõ ñàì-
öîâ äàííîãî ãåíà çàùèùàåò èõ îò áûñòðîãî íàáîðà
âåñà ïðè ñîäåðæàíèè íà âûñîêîæèðîâîé äèåòå.
Òàêèå ìûøè äåìîíñòðèðóþò ïîâûøåííûé ðàñõîä
ýíåðãèè, òàê êàê çíà÷èòåëüíî âîçðàñòàåò èõ äâè-
ãàòåëüíàÿ àêòèâíîñòü. Áîëåå òîãî, êîíñòèòóöèî-
íàëüíîå îòñóòñòâèå äàííîãî áåëêà ïðèâîäèò ê
ñäâèãó ìåòàáîëèçìà â ñòîðîíó ïðåèìóùåñòâåííîãî

ïîòðåáëåíèÿ æèðîâ, à íå óãëåâîäîâ [Wortley et al.,
2004].

Ïîäâîäÿ èòîã âûøåñêàçàííîìó, ìîæíî ñäå-
ëàòü âûâîä, ÷òî ïðè äàëüíåéøåì èçó÷åíèè âëèÿ-
íèÿ ãðåëèíà íà ñêëîííîñòü ê îæèðåíèþ, ïî âñåé
âèäèìîñòè, äîëæíî ó÷èòûâàòüñÿ íå òîëüêî íàëè-
÷èå òåõ èëè èíûõ ìóòàöèé, íî è ïîë, îñîáåííîñòè
îáðàçà æèçíè è äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè, à òàêæå
õàðàêòåð ïèòàíèÿ èñïûòóåìûõ. Íåîáõîäèìî òàê-
æå ðàñøèðèòü ÷èñëåííîñòü èññëåäóåìîé âûáîð-
êè äëÿ ïîëó÷åíèÿ áîëåå äîñòîâåðíûõ äàííûõ.

Заключение

Õîòÿ äîñòîâåðíûõ îòëè÷èé â èçó÷åííûõ ãðóï-
ïàõ ïî ãåíó GHRL íå íàéäåíî, ìîæíî ïðåäïîëî-
æèòü, ÷òî íàëè÷èå â ãåíîòèïå îáñëåäîâàííûõ íàìè
äåòåé è ïîäðîñòêîâ ã. Àðõàíãåëüñêà è Àðõàíãåëü-
ñêîé îáë. ìèíîðíûõ àëëåëåé ïîëèìîðôíûõ ñèñ-
òåì ãåíîâ FTO è GHRL ìîæåò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê
ôàêòîð ðèñêà ðàçâèòèÿ ïîâûøåííîãî æèðîîòëî-
æåíèÿ. Â ïðîäîëæåíèå äàííîãî èññëåäîâàíèÿ
áûëî áû öåëåñîîáðàçíî óâåëè÷èòü îáúåìû èññëå-
äîâàííûõ ïîäãðóïï, à òàêæå ñðàâíèòü îñîáåííîñ-
òè îáðàçà æèçíè, â ÷àñòíîñòè, õàðàêòåðà ïèòàíèÿ
è äâèãàòåëüíîé àêòèâíîñòè ó äåòåé, âêëþ÷åííûõ
â ýòè ïîäãðóïïû.

Ðèñ. 3. Ðåçóëüòàòû äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà çíà÷åíèé òîëùèíû êîæíîæèðîâîé ñêëàäêè íà çàäíåé ïîâåðõíîñòè
ïëå÷à ïî ãåíîòèïàì ãåíà GHRL
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ASSOCIATION OF THE POLYMORPHIC GENE SYSTEMS FTO
AND GHRL WITH RISK OF OBESITY DEVELOPMENT
IN CHILDREN AND ADOLESCENTS

E.A. Bondareva, E.Z. Godina

Lomonosov Moscow State University, Institute and Museum of Anthopology, Moscow

Introduction. The problem of human fatness is one of the most urgent in the modern world. Studies in the
field of anthropogenetics and functional genomics revealed some genetic determinants of increased fat
accumulation and, as a consequence, of obesity development.

Materials and Methods. Samples of buccal smears were collected from 10–17-year-olds, living in
Arkhangelsk region for molecular genetic analysis of associations between Ò/À (rs9939609) polymorphism
of the FTO gene and C/A (rs696217) polymorphism of GHRL gene and the risk of obesity development. The
whole sample was divided into three subgroups: those with obesity and low fatness (25 and 36 persons
correspondingly, 10#BMI$90 percentile according to local references), and also with normal BMI (30 persons).

Results and discussion. Frequencies of the genotype distribution of the FTO and GHRL polymorphisms
for the whole sample are as follows: FTO*ÀÀ – 20%, FTO*ÀÒ – 49% and FTO*ÒÒ – 13%. GHRL*AA – 1%,
GHRL*AC – 13% and GHRL*CC – 86%. The distribution of the FTO genotypes reveals nonrandom differences
(Pearson’s chi-squared test (χ2) = 11.3 ð=.02, df=4). For the GHRL gene no significant differences were
found. The presence of rare allele of the FTO gene polymorphic system in the genotypes of investigated
Archangelsk children could be considered as a risk-factor of obesity development.

Keywords: anthropology, anthropogenetics, auxology, obesity, FTO polymorphism, GHRL polymorphism,
molecular genetic markers




