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АНАЛИЗ АССОЦИАЦИИ ПОЛИМОРФИЗМА Pro12Ala ГЕНА PPAR В 
РАЗВИТИИ МЕТАБОЛИЧЕСКОГО СИНДРОМА СРЕДИ ДЕВУШЕК 

ПУБЕРТАТНОГО ВОЗРАСТА С РАЗЛИЧНОЙ МАССОЙ ТЕЛА
Эгамбердиева Д.А.1, Зуфарова Ш.А.2, Якубова О.А.1

Андижанский Государственный медицинский институт1 
Ташкентский педиатрический медицинский институт2

Аннотация
Цель: оценка влияния аллельных и генотипических вариантов полиморфизма Pro12Ala гена PPAR на 

развитие метаболического синдрома среди девушек пубертатного возраста с различной массой тела
Материалы и методы: объектом исследования служила ДНК пациентов, выделенная из 

периферической крови больных. Молекулярно-генетическое исследование проводилось в лаборатории 
молекулярной генетики, цитогенетики и FISH РСНПМЦГ. Статистические расчеты проводили с использованием 
пакета прикладных программ «OpenEpi 2009, Version 9.3».

Результаты: результаты подчеркивают важность ассоциации полиморфизма Pro12Ala гена PPAR с 
метаболизмом и его влиянием на развитие избыточного веса. Наличие аллеля Pro (у2=3,86; р=0,05) и 
генотипа Pro/Pro (у2=4,40; р=0,04) указывает на их протективный эффект в отношении избыточного веса. А 
аллель Ala значимо более чем в 2 раза преобладал в подгруппе пациентов с избыточным весом тела (у2=3,86; 
р=0,05). Данные аллеля Ala указывают на то, что его наличие связано с повышенным риском избыточного 
веса. Гетерозиготный генотип Pro/Ala более чем в 3 раза чаще встречался среди пациентов с избыточным 
весом тела, наличие которого связано с повышенным риском избыточного веса (у2=4,40; р=0,04).

Ключевые слова: полиморфизм Pro12Ala, PPAR ген, rs1801282, метаболический синдром, избыточная 
масса тела, ожирение, молекулярно-генетический анализ, пероксисомально пролифератор-активируемый 
рецептор у

TURLI TANA VAZNIGA EGA BALOG’AT YOSHIDAGI QIZLAR O'RTASIDA 
METABOLIC SINDROMNING RIVOJLANISHIDA PPAR GENINING 

Pro12Ala POLIMORFIZMI ASSOTSIATSIYASINI TAHLIL QILISH
Egamberdiyeva D.A.1, Zufarova Sh.A.2, Yakubova O.A.1

Andijon davlat tibbiyot instituti1 
Toshkent pediatriya tibbiyot instituti2

Annotatsiya
Maqsad: PPAR genining Pro12Ala polimorfizmining allelik va genotipik variantlarining pubertal yoshdagi turli 

tana og’irligiga ega qizlar orasida metabolik sindromning rivojlanishiga ta’sirini baholash.
Materiallar va metodlar: tadqiqotda bemorlarning periferik qonidan ajratilgan DNK namunalaridan foydalanildi. Mole- 
kulyar-genetik tadqiqot Respublika ilmiy-tadqiqot gematologiya, onkologiya va immunologiya markazining 
molekulyar genetika, sitogenetika va FISH laboratoriyasida amalga oshirildi. Statistik hisob-kitoblar "OpenEpi 2009, 
Version 9.3” dasturiy ta'minoti yordamida olib borildi.
Natijalar: natijalar Pro12Ala polimorfizmining PPAR genida metabolizm bilan bo’lgan aloqasini va ortiqcha tana 
og'irligini rivojlanishiga ta'sirini ta'kidlaydi. Pro alleli (y2=3,86; p=0,05) va Pro/Pro genotipi (y2=4,40; p=0,04) ularning 
ortiqcha tana og’irligiga nisbatan himoya ta’sirini ko’rsatadi. Boshqa tomondan, Ala alleli tana og’irligi ortgan bemorlar 
orasida sezilarli darajada ikki baravar ko'proq uchradi (y2=3,86; p=0,05). Ala alleli ma'lumotlari uning mavjudligi 
ortiqcha tana og’irligi rivojlanishi bilan bog’liq ekanligini ko’rsatadi. Geterozigot Pro/Ala genotipi ortiqcha tana og’irligi 
bo’lgan bemorlar orasida uch baravarga ko’proq uchradi va uning mavjudligi ortiqcha tana og’irligining yuqori xavfi 
bilan bog'liq (y2=4,40; p=0,04).
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Kalit so'zlar: Pro12Ala polimorfizmi, PPAR geni, rs1801282, metabolik sindrom, ortiqcha tana og'irligi, semizlik, 
molekulyar-genetik tahlil, peroksisomalar proliferatorlarini faollashtiruvchi retseptor y .

ANALYSIS OF THE ASSOCIATION OF THE Pro12Ala POLYMORPHISM 
OF THE PPAR GENE IN THE DEVELOPMENT OF METABOLIC 

SYNDROME AMONG PUBERTAL GIRLS WITH DIFFERENT BODY
WEIGHTS

Egamberdiyeva D.A.1, Zufarova Sh.A.2, Yakubova O.A.1
Andijan State Medical Institute1 

Tashkent Pediatric Medical Institute2

Abstract
Currently, there is a vast anatomical literature devoted to the normal and experimental blood circulation of 

the heart in humans and animals. Despite the large number of studies, many issues of cardiac circulation remain 
poorly understood.

Research objective: features of the formation of collateral circulation of the heart in its pathological conditions 
in an experiment on rabbits.

Research materials and methods: the operation of thoracic aortic stenosis in rabbits was performed under 
general anesthesia in combination with local anesthesia with 0.5% novocaine solution. The aorta is exposed, under 
which a thick silk thread is inserted with a Deschamps needle. The ends of the thread are tied above the aorta, the 
knot is gradually tightened until the desired degree of narrowing of the aorta is achieved.

Research results: with stenosis, the transverse size of the heart increases more than the longitudinal one. 
After four days, continuous vascular fields are visible in the myocardium, between them there is a dense network of 
anastomoses.

Keywords: rabbit, ascending aorta, Deschamps needle, myocardium, vessels, stenosis, experiment.

Введение. Метаболический синдром (МС) представляет собой комплекс нарушений 
обмена веществ, включающий ожирение, инсулинорезистентность, гипертонию, 
дислипидемию, который значительно повышает риск развития сердечно-сосудистых 
заболеваний и сахарного диабета 2-го типа [1]. В последние годы все больше внимания 
уделяется генетическим факторам, влияющим на развитие МС, в частности, 
полиморфизмам генов, регулирующих метаболизм. Однако на сегодняшний день мало 
исследований, посвященных изучению генетических аспектов метаболического синдрома 
у женщин с нарушениями менструального цикла. Изучение генетического аспекта может 
помочь лучше понять патогенетические механизмы развития МС и предложить новые 
подходы к его диагностике и лечению. Одним из ключевых генов, участвующих в регуляции 
липидного обмена и чувствительности к инсулину, является ген пероксисомально 
пролифератор-активируемого рецептора у (PPARy) [2].

Ген PPARy (пероксисомально пролифератор-активируемый рецептор у) кодирует 
ядерный рецептор, который играет ключевую роль в регуляции гомеостаза липидов, 
метаболизма глюкозы и дифференцировки адипоцитов. PPARy активно участвует в 
контроле экспрессии генов, связанных с липидным и углеводным обменом, а также в 
регуляции воспалительных процессов. Одним из наиболее изученных полиморфизмов гена 
PPARy является однонуклеотидный полиморфизм (SNP) Pro12Ala (rs1801282), который 
характеризуется заменой нуклеотида цитозина (C) на гуанин (G) в кодоне 12 экзона 2. Эта 
замена приводит к изменению аминокислоты в белке: пролин (Pro) заменяется на аланин 
(Ala). Полиморфизм Pro12Ala оказывает влияние на функциональные свойства рецептора
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PPARy [3].
Однако влияние этого полиморфизма варьируется в зависимости от популяции, воз­

раста, пола и других факторов. В некоторых исследованиях показано, что носители аллеля 
Ala имеют меньший риск метаболических нарушений, тогда как в других исследованиях 
связь не была подтверждена или имела противоположные результаты [4, 5, 6].

Таким образом, исследование связи полиморфизма Pro12Ala гена PPARy с 
метаболическим синдромом у женщин с нарушениями менструального цикла является 
актуальным и может внести вклад в персонализированную медицину, улучшая прогноз и 
эффективность лечения пациентов данной группы.

Исходя из выше сказанного, нами был проведен анализ частоты распределения 
аллельных и генотипических вариантов полиморфизма Pro12Ala гена PPAR в когорте 
пациентов с метаболическим синдромом и контрольной выборке узбекской популяции.

Цель исследования. Оценка влияния аллельных и генотипических вариантов поли­
морфизма Pro12Ala гена PPAR на развитие метаболического синдрома среди девушек 
пубертатного возраста с различной массой тела.

Материалы и методы. В исследование включены 100 девушек пубертатного периода 
в возрасте 10-18лет, с нарушением менструальной функции, обследованных в 
эндокринологическом диспансере Андижанской области. Объектом исследования 
послужила ДНК пациентов, выделенная из периферической крови больных. Молекулярно­
генетическое исследование проводилось в лаборатории молекулярной генетики, 
цитогенетики и FISH РСНПМЦГ. Статистические расчеты проводили с использованием 
пакета прикладных программ «OpenEpi 2009, Version 9.3».

Результаты исследования. Анализ распределения генотипических вариантов поли­
морфизма полиморфизм Pro12Ala в гене PPAR в изученном когорте пациентов с 
метаболическим синдромом и группе контроля показал, что для данного локуса 
эмпирическое-фактическое распределение генотипов соответствуют ожидаемому при 
равновесии Харди-Вайнберга (р>0,05). Эти данные свидетельствует о репрезентативности 
исследуемых когорт пациентов и контроля для дальнейшего исследования. Статистический 
анализ показывает, что различия в распределении генотипов между основной и 
контрольной группами являются статистически значимыми (х2=0,335, df=1).

Анализ ассоциаций был проведен при помощи сравнения двух выборок по модели 
«case-control». В результате наших исследований частоты распределения аллелей полимор­
физма Pro12Ala гена PPAR на наличие различий в их распределении в основной группе 
пациентов с метаболическим синдромом и контрольной выборке (таблица 1, 2), аллель Pro 
незначимо преобладала в контрольной группе, частота ее составила 90.91% против 86.11% 
(X2=2,01; р=0,17; RR=0,95; 95%CI: 0,613-1,418; OR=0,791; 95%CI: 0,503-1,245), а аллель Ala 
наоборот, незначимо преобладала в группе пациентов с частотой 13.89% против 9.09%, 
соответственно (х2=2,01; р=0,17; RR = 1,06; 95%CI: 0,484-2,302; OR=1,161; 95%CI: 0,833-3,124).

Таблица 1
Частота распределения аллелей и генотипов полиморфизма Pro12Ala в гене PPAR в группах пациентов и

контроля

Частота аллелей Частота распределения генотипов
Nu
m Группа Pro Ala Pro/ Pro Pro/Ala Ala /Ala

n % n % n % n % n %
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1 Основная группа (n = 90) 155 86,11 25 13,89 65 72,22 25 27,78 0 0

2
Группа с нормальным ве­

сом тела (n = 23) 41 89,13 5 10,87 18 78,26 5 21,74 0 0

3
Группа с избыточным ве­

сом тела (n = 17) 27 79,41 7 20,59 10 58,82 7 41,18 0 0

4
Группа с ожирением (n = 

50) 87 87 13 13 37 74 13 26 0 0

5
Контрольная группа (n = 

88) 160 90,91 16 9,09 72 81,82 16 18,18 0 0

Частота распределения генотипических вариантов Pro/Pro, Pro/Ala и Ala/Ala в 
основной группе пациентов и контрольной выборке составили: 72.22%, 27.78% и 0% против 
81.82%, 18.18% и 0%, соответственно (табл. 1 и 2). Среди исследуемых групп и контрольной 
группы не были выявлены пациенты с генотипом Ala/Ala.
Генотип Pro/Pro незначимо преобладал в контрольной группе по отношению к основной 
группе (81.82% против 72.22%, соответственно; х2=2,31; р=0,14; RR=0,88; 95%CI:0,489-1,595; 
OR=0,58; 95%CI:0,285-1,172). Гетерозиготный генотип Pro/Ala недостоверно наоборот, чаще 
встречался среди пациентов, чем в контрольной группе (27.78% против 18.18%, соответ­
ственно х2=2,31; р=0,14; RR=1,53; 95%CI: 0,846-2,76; OR=1,73; 95%G:0,853-3,512).
Таким образом, результаты показывают, что между сравниваемыми группами нет 
статистически значимой связи.

Таблица 2
Различия в частоте аллельных и генотипических вариантов полиморфизма Pro12Ala в гене PPAR в группах

пациентов

Аллели и 
генотипы

Количество аллелей и генотипов

х2 p RR 95%CI OR 95%CIОсновная
группа

Контрольная
группа

n % n %

Pro 155 86,11 160 90,91 2,01 0,17 0,95 0,559-1,605 0,62 0,32-1,201

Ala 25 13,89 16 9,09 2,01 0,17 1,06 0,484-2,302 1,61 0,833-3,124

Pro/ Pro 65 72,22 72 81,82 2,31 0,14 0,88 0,489-1,595 0,58 0,285-1,172

Pro/Ala 25 27,78 16 18,18 2,31 0,14 1,53 0,846-2,76 1,73 0,853-3,512

При исследовании частоты распределения аллелей полиморфизма Pro12Ala в гене 
PPAR на наличие различий в их распределении в группе пациентов с нормальным весом 
тела и контрольной выборке (таблица 1, 3), аллель Pro незначимо преобладала в 
контрольной группе, с частотой 90.91% против 89.13% (х2=0,14; р=0,72; RR=0,98; 95%CI:0,199- 
4,815; OR=0,82; 95%CI:0,284-2,364). Аллель Ala незначимо преобладала в группе пациентов
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с нормальным весом по сравнению с группой контроля (10.87% против 9.09%, 
соответственно; х2=0,14; р=0,72; RR=1,02; 95%CI:0,626-1,662; OR=1,22; 95%CI:0,422-3,524).

Таблица 3
Частота распределения аллелей и генотипов полиморфизма Pro12Ala в гене PPAR в группах пациентов с 

________________________ нормальным весом и в группе контроля________

Аллели и 
генотипы

Pro

Ala

Pro/ Pro

Pro/Ala

Количество аллелей и геноти­
пов

Группа с 
нормальным 
весом тела

41

18

%

89,13

10,87

78,26

21,74

Контрольная
группа

160

16

72

16

%

90,91

9,09

81,82

18,18

0,14

0,14

0,15

0,15

0,72

0,72

0,70

0,70

RR

0,98

1,02

0,96

1,20

95%CI

0,199-4,815

0,626-1,662

0,174-5,26

0,218-6,573

OR

0,82

1,22

0,80

1,25

95%CI

0,284-2,364

0,422-3,524

0,259-2,475

0,404-3,867

Я

2х p

n n

5

5

Частота распределения гомо/гетерозиготных генотипов Pro/Pro и Pro/Ala в группе 
пациентов нормальным весом и в группе контроля составили: 78.26%, и 21.74% против 
81.82% и 18.18%, соответственно. Гомозиготный генотип Pro/Pro недостоверно чаще 
встречался в контрольной группе по отношению к группе пациентов с нормальным весом 
(81.82% против 78.26%, соответственно; х 2=0,15; р=0,70; RR=0,96; 95%CI:0,174-5,26; OR=0,80; 
95%CI:0,259-2,475), а гетерозиготный генотип Pro/Ala незначимо чаще встречался в группе 
пациентов с нормальным весом по отношению к контрольной группе (21.74% против 18.18%, 
соответственно х 2=0,15; р=0,70; RR=1,20; 95%CI:0,174-6,573; OR=1,25; 95%CI:0,404-3,867). 
Результаты показывают, что между сравниваемыми группами нет статистически значимой 
связи.

Таблица 4
Частота распределения аллелей и генотипов полиморфизма Pro12Ala в гене PPAR в группах пациентов с

избыточным весом тела и в группе контроля

Аллели и 
генотипы

Количество аллелей и генотипов

х2 P RR 95%CI OR 95%CIГруппа с избы­
точным весом 

тела

Контрольная
группа

n % n %

Pro 27 79,41 160 90,91 3,86 0,05 0,87 0,218-3,511 0,39 0,149-0,997

Ala 7 20,59 16 9,09 3,86 0,05 1,15 0,666-1,969 2,59 1,003-6,707

Pro/ Pro 10 58,82 72 81,82 4,40 0,04 0,72 0,136-3,788 0,32 0,108-0,927

Pro/Ala 7 41,18 16 18,18 4,40 0,04 2,27 0,43-11,934 3,15 1,079-9,199
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При исследовании частоты распределения аллелей полиморфизма Pro12Ala в гене 
PPAR в группах пациентов с избыточным весом тела и в группе контроля, аллель Pro 
значимо преобладала в контрольной группе с частотой 90.91% против 79.41% по 
отношению к контрольной группе (х2=3,86; р=0,05; RR=0,87; 95%CI:0,218-3,511; OR=0,39; 
95%CI:0,149-0,997). Статистические данные свидетельствует о протективном, т.е., защитном 
эффекте аллеля Pro в отношении избыточного веса, наличие данного аллеля связано с 
меньшим риском избыточного веса. А аллель Ala значимо более чем в 2 раза преобладала 
в подгруппе пациентов с избыточным весом тела, его частота составила 20.59% против 
9.09%, соответственно (х2=3,86; р=0,005; RR=1,15; 95%CI:0,666-1,969; OR=2,59; 95%CI:1,003- 
6,707). Статистические данные аллеля Ala указывают на то, что его наличие связано с 
повышенным риском избыточного веса. (табл. 4, рис.1).

Рисунок 1. Частота распределения здлелей 
полиморфизма Pro 12Ala в гене PPAR в группах 
пациентов с избыточным весом тела и в группе 

контроля

Частота распределения гомо и гетерозиготного генотипов Pro/Pro и Pro/Ala в 
подгруппе пациентов с избыточным весом тела и в группе контроля составили 58.82% и 
41.18% против 81.82% и 18.18% соответственно. Генотип Pro/Pro значимо чаще встречался в 
контрольной группе по отношению к подгруппе пациентов с избыточным весом тела 
(Х2=4,40; р=0,04; RR=0,72; 95%CI:0,136-3,788; OR=0,32; 95%CI:0,108-0,927). Статистические 
данные показывают, что наличие этого генотипа связано с меньшим риском избыточного 
веса, указывая на защитную роль генотипа Pro/Pro в контексте избыточного веса. 
Гетерозиготный генотип Pro/Ala, наоборот, значимо более чем в 3 раза чаще встречался 
среди пациентов с избыточным весом тела, чем в контрольной группе (х2=4,40; р=0,04; 
RR=2,27; 95%CI:0,43-11,934; OR=3,15; 95%CI:1,079-9,199). Статистические данные указывают 
на то, что наличие гетерозиготного генотипа Pro/Ala связано с повышенным риском 
избыточного веса, результаты могут указывать на ассоциацию генотипа Pro/Ala с 
избыточным весом (табл. 4, рис.2).

Таблица 5
Частота распределения аллелей и генотипов полиморфизма Pro12Ala в гене PPAR в группах пациентов с

ожирением и в группе контроля

Аллели и 
генотипы

Количество аллелей и геноти­
пов

х2 P RR 95%CI OR 95%CIГруппа с 
ожирением

Контрольная
группа

n % n %

Pro 87 87 160 90,91 1,04 0,31 0,96 0,406-2,257 0,67 0,309-1,451
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Ala 13 13 16 9,09 1,04 0,31 1,05 0,536-2,037 1,49 0,69-3,237

Pro/ Pro 37 74 72 81,82 1,17 0,28 0,90 0,352-2,322 0,63 0,276-1,449

Pro/Ala 13 26 16 18,18 1,17 0,28 1,43 0,557-3,672 1,58 0,69-3,621

При исследовании частоты распределения аллелей полиморфизма Pro12Ala в гене 
PPAR в группах пациентов с ожирением и в группе контроля, аллель Pro незначимо 
преобладала в контрольной группе, частота ее составила 90.91% против 87% (х2=1,04; 
р=0,31; RR=0,96; 95%CI:0,406-2,257; OR=0,67; 95%CI:0,309-1,451), а аллель Ala незначимо 
преобладала в подгруппе пациентов с ожирением, частота ее составила 13% против 9.09%, 
соответственно (х2=1,04; р=0,31; RR=1,05; 95%CI:0,536-2,037; OR=1,49; 95%Q:0,69-3,237) 
(табл. 5).

Частота распределения гомо и гетерозиготного генотипов Pro/Pro и Pro/Ala в 
подгруппе пациентов с ожирением и в группе контроля составили 74% и 26% против 81.82% 
и 18.18% соответственно. Гомозиготный генотип Pro/Pro незначимо чаще встречался в 
контрольной группе по отношению к группе пациентов с ожирением (х2=1,17; р=0,28; 
RR=0,90; 95%CI:0,352-2,322; OR=0,63; 95%CI:0,276-1,449). Гетерозиготный генотип Pro/Ala 
незначимо чаще встречался среди пациентов, чем в контрольной группе (х2 = 1,17; р=0,28; 
RR=1,43; 95%CI:0,557-3,672; OR=1,58; 95%CI:0,69-3,621) (табл. 5).

Таблица 6
Частота распределения аллелей и генотипов полиморфизма Pro12Ala в гене PPAR в подгруппах пациентов с

нормальным и избыточным весом

Аллели и 
генотипы

Количество аллелей и генотипов

х2 p RR 95%CI OR 95%CIГруппа с нор­
мальным весом 

тела

Группа с избы­
точным весом 

тела

n % n %

Pro 41 89,13 27 79,41 1,45 0,23 1,12 0,286-4,395 2,1 0,622-7,263

Ala 5 10,87 7 20,59 1,45 0,23 0,89 0,297-2,674 0,4 0,137-1,608

Pro/ Pro 18 78,26 10 58,82 1,76 0,19 1,33 0,322-5,498 2,5 0,643-9,876

Pro/Ala 5 21,74 7 41,18 1,76 0,19 0,53 0,128-2,183 0,4 0,101-1,555

В результате исследования частоты распределения аллелей полиморфизма Pro12Ala 
в гене PPAR на наличие различий в их распределении в подгруппах пациентов с 
нормальным и избыточным весом, представленных в таблице 1, 6, аллель Pro незначимо 
преобладала в группе пациентов с нормальным весом по отношению к группе пациентов 
с избыточным весом, с частотой 89.13% против 79.41% (х2=1,045;р=0,23; RR=1,12; 
95%CI:0,286-4,395; OR=2,13; 95%CI:0,622-7,263), а аллель Ala незначимо преобладала в 
подгруппе пациентов с н с избыточным весом, ее частота составила 20.59% против 10.87%, 
соответственно (х2=1,045; р=0,23; RR=0,89; 95%CI:0,297-2,674; OR=0,47; 95%CI:0,137-1,608).

Частота распределения гомозиготного дикого генотипа Pro/Pro и гетерозиготного 
генотипа Pro/Ala полиморфизма Pro12Ala в гене PPAR на наличие различий в их 
распределении в подгруппах пациентов с нормальным и избыточным весом составили:
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78.26% и 21.74% против 58.82% и 41.18%. Гомозиготный генотип Pro/Pro незначимо чаще 
встречался в группе пациентов с нормальным весом по отношению к группе пациентов с 
избыточным весом (х2=1,76; р=0,19; RR = 1,33; 95%CI:0,322-5,498;OR=2,52;95%CI:0,643- 
9,876). Гетерозиготный генотип Pro/Ala встречался незначимо чаще среди пациентов с 
избыточной массой тела по отношению к группе пациентов с нормальным весом с частотой 
41.18% против 21.74% соответственно (х2=1,76; р=0,19; RR=0,53; 95%CI:0,128-2,183; OR=0,40; 
95%CI:0,101-1,555) (табл. 6).

Таблица 7
Частота распределения аллелей и генотипов полиморфизма Pro12Ala в гене PPAR в подгруппах пациентов с 
_______________ _____________________________ нормальным весом и ожирением_________________________ ___________________

Аллели и 
генотипы

Количество аллелей и геноти­
пов

х 2 p RR 95%CI OR 95%CIГруппа с нор­
мальным весом 

тела

Группа с 
ожирением

n % n %

Pro 41 89,13 87 87 0,13 0,72 1,02 0,219-4,783 1,23 0,41-3,661

Ala 5 10,87 13 13 0,13 0,72 0,98 0,531-1,793 0,82 0,272-2,444

Pro/ Pro 18 78,26 37 74 0,15 0,70 1,06 0,206-5,442 1,27 0,391-4,092

Pro/Ala 5 21,74 13 26 0,15 0,70 0,84 0,163-4,3 0,79 0,245-2,551

В результате исследования частоты распределения аллелей полиморфизма Pro12Ala 
в гене PPAR на наличие различий в их распределении в группе пациентов с нормальным 
весом тела и с ожирением, представленных в таблице 1, 7, аллель Pro незначимо 
преобладала в группе пациентов с нормальным весом по отношению к группе пациентов 
с ожирением, ее частота составила 89.13% против 87% (х2=0,13; р=0,72; RR=1,02; 
95%CI:0,219-4,783; OR=1,23; 95%CI:0,41-3,661), а аллель Ala незначимо преобладала в группе 
пациентов с ожирением по отношению к группе пациентов с нормальным весом с частотой 
13% против 10.87%, соответственно (х2=0,13; р=0,72; RR=0,98; 95%CI:0,531-1,793; OR=0,82; 
95%CI:0,272-2,444).

В результате исследования частоты распределения генотипов полиморфизма 
Pro12Ala в гене PPAR на наличие различий в их распределении в группе пациентов с 
нормальным весом тела и с ожирением, частота генотипа Pro/Pro незначимо чаще 
встречался в группе пациентов с нормальным весом по отношению к группе пациентов с 
ожирением (х2=0,15; р=0,70; RR=1,06; 95%CI:0,206-5,442; OR=1,27; 95%CI:0,391-4,092). 
Гетерозиготный генотип Pro/Ala незначимо встречался чаще среди пациентов с ожирением 
по отношению к группе пациентов с нормальным весом тела (26% против 21.74%, 
соответственно х 2=0,15; р=0,70; RR=0,84; 95%CI:0,163-4,3; OR=0,79; 95%CI:0,245-2,551) (табл. 
7).

Таблица 8
Частота распределения аллелей и генотипов полиморфизма Pro12Ala в гене PPAR в подгруппе пациентов с 

избыточной массой тела и в подгруппе пациентов с ожирением
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Аллели и 
генотипы

Количество аллелей и 
генотипов

х2 p RR 95%CI OR 95%CIГруппа с избы­
точным весом 

тела

Группа с 
ожирением

n % n %

Pro 27 79,41 87 87 1,15 0,29 0,91 0,24-3,476 0,58 0,21-1,578

Ala 7 20,59 13 13 1,15 0,29 1,10 0,566-2,123 1,74 0,634-4,748

Pro/ Pro 10 58,82 37 74 1,40 0,24 0,80 0,162-3,902 0,50 0,16-1,575

Pro/Ala 7 41,18 13 26 1,40 0,24 1,58 0,323-7,776 1,99 0,635-6,251

В результате исследования частоты распределения аллелей полиморфизма Pro12Ala 
в гене PPAR на наличие различий в их распределении в подгруппе пациентов с избыточным 
весом тела и с ожирением, представленных в таблице 1, 8, аллель Pro незначимо 
преобладала в подгруппе пациентов с ожирением по отношению к подгруппе пациентов с 
избыточным весом, а ее частота составила 87% против 79.41% (х2=1,15; р=0,29; RR=0,91; 
95%CI:0,24-3,476;OR=0,58; 95%CI:0,21-1,578), а аллель Ala незначимо преобладала в 
подгруппе пациентов с избыточным весом с частотой 20.59% против 13%, соответственно 
(Х2=1,15; р=0,29; RR=1,10; 95%CI:0,566-2,123; OR=1,74; 95%CI:0,634-4,748).

В результате исследования частоты распределения генотипов полиморфизма 
Pro12Ala в гене PPAR на наличие различий в их распределении в подгруппе пациентов с 
избыточным весом и в подгруппе с ожирением, частота генотипа Pro/Pro составила 74% 
против 58.82%, таким образом незначимо преобладал в подгруппе пациентов с ожирением 
по отношению к группе пациентов с избыточным весом (х2=1,40; р=0,24; RR=0,80; 
95%CI:0,162-3,902; OR=0,50; 95%CI:0,16-1,575). Частота гетерозиготного генотипа Pro/Ala 
наоборот, была незначимо выше в группе пациентов с избыточным весом по отношению 
к группе пациентов с ожирением (41,18% против 26%, соответственно х2=1,40; р=0,24; 
RR=1,58; 95%CI:0,323-7,776; OR=1,99; 95%CI:0,635-6,251).

Обсуждение. Как известно, ожирение возникает из-за приема высококалорийной 
пищи и недостатка физической активности у людей, имеющих генетическую 
предрасположенность к этому заболеванию [7]. Недавние прогнозы указывают, что к 2030 
году почти 50% взрослых в США будут иметь проблемы с ожирением, и аналогичные 
тенденции наблюдаются и на глобальном уровне [8]. Это связано с системным 
воспалением, которое вызывают адипокины, а также с активацией генов, отвечающих за 
воспалительные процессы в жировой ткани [9]. Учитывая значительной роль генов в 
метаболизме жировой ткани, изменения в гене PPARy могут быть связаны с причиной 
ожирения. У человека обнаружено несколько генетических вариаций в генах PPARy, 
наиболее распространенной из которых является полиморфизм Pro12Ala в PPARy-2, 
расположенный на хромосоме 3 (3p25) [10]. Многочисленные исследования показали, что 
два полиморфизма гена PPARy (C1431T и Pro12Ala) связаны с различными нарушениями 
обмена веществ. Некоторые работы связывают эти два распространенных полиморфизма 
PPARy со снижением риска ишемической болезни сердца (ИБС) и метаболического 
синдрома в разных группах, однако результаты были оспорены. Статистические различия в 
распространении этих полиморфизмов между иранским населением и другими
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популяциями подчеркивают важность изучения этих SNP в контексте ряда значительных 
нарушений [14]. Исследования, посвященные связи гена PPARy2 с ожирением, 
продемонстрировали противоречивые результаты среди различных популяций. Многие из 
них выявили положительные ассоциации с риском ожирения и связанными с ним 
характеристиками, такими как индекс массы тела (ИМТ), процент жира, жировая масса, 
окружность талии и соотношение талии к бедрам [11, 12]. В то же время, другие исследования 
не нашли значительных ассоциаций в нескольких популяциях [13].

Результаты наших исследований подчеркивают важность ассоциации 
полиморфизма Pro12Ala гена PPAR с метаболизмом и его влиянием на развитие 
избыточного веса. Результаты статистических данных свидетельствует о протективном, т.е., 
защитном эффекте аллеля Pro (х2=3,86; р=0,05) и генотипа Pro/Pro (х2=4,40; р=0,04) в 
отношении избыточного веса, наличие данного аллеля и генотипа связано с меньшим 
риском избыточного веса. А аллель Ala значимо более чем в 2 раза преобладал в подгруппе 
пациентов с избыточным весом тела (х2=3,86; р=0,05). Данные аллеля Ala указывают на то, 
что его наличие связано с повышенным риском избыточного веса. Гетерозиготный генотип 
Pro/Ala более чем в 3 раза чаще встречался среди пациентов с избыточным весом тела. 
Результаты указывают на то, что наличие гетерозиготного генотипа Pro/Ala связано с 
повышенным риском избыточного веса, результаты указывают на ассоциацию генотипа 
Pro/Ala с избыточным весом (х2=4,40; р=0,04). Также, и в исследовании Rooki H. было 
изучено частота двух распространенных SNP гена PPAR (C1431T и Pro12Ala) иранской 
популяции. Генотипические частоты полиморфизмов C1431T и Pro12Ala показали 
значительные различия [14]. В другом исследовании, посвященном роли гена PPAR при 
сахарном диабете 2 типа, было установлено, что между тремя популяциями, анализиро­
вавшими 64 аутосомных индекса SNP, не наблюдалось значительных различий. Это свиде­
тельствует об отсутствии защитной функции этого гена [15]. Согласно данным Robitaille и др., 
носители аллеля Ala имели большую окружность талии и жировую массу (включая подкож­
ный и висцеральный жир), по сравнению с гомозиготами среди франкоканадцев [16]. 
Согласно данным Robitaille и др., носители аллеля Ala имели большую окружность талии и 
жировую массу (включая подкожный и висцеральный жир), по сравнению с гомозиготами 
среди франкоканадцев. [17].

Заключение. Таким образом, результаты нашего исследования подчеркивают значи­
мость полиморфизма Pro12Ala гена PPAR в контексте метаболизма и его влияния на 
развитие избыточного веса у девушек пубертатного возраста. Эти данные подчеркивают 
важность генетического фактора в оценке риска избыточного веса и могут служить основой 
для дальнейших исследований в этой области.
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