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Ïðî òåê òèâ íûé ýô ôåêò ïî ëè ìîð ôèç ìà P187S 
ãå íà ÍÀÄ(Ô)Í-õè íîí îê ñè äî ðå äóê òà çû òè ïà 1 (NQO1) 
â ðàç âè òèè âðîæ äåí íûõ äå ôåê òîâ ìåæ ï ðåä ñåð ä íîé 
è ìåæ æå ëó äî÷ êî âîé ïå ðå ãî ðîä êè ñåð ä öà

Øâå öîâ ß.Ä.1, Ëà çà ðåâ Ê.Þ.2, Áó øó å âà Î.Þ.1, Áðàé êî Î.Ï.2, Ãî ëóá öîâ Â.È.2, Ïî ëî íè êîâ À.Â.1

1 Êóð ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé ìå äè öèí ñêèé óíè âåð ñè òåò, 305041, Êóðñê, óë. Ê. Ìàð ê ñà 3 shve cov.mi o gu@ram b ler.ru
2 Êó áàí ñêèé ãî ñó äàð ñò âåí íûé ìå äè öèí ñêèé óíè âåð ñè òåò, 350063, ã. Êðàñ íî äàð, óë. Ñå äè íà, 4 go lub covv@ram b ler.ru

Ôåð ìåíò NQO1 ïðå ïÿò ñò âó åò îá ðà çî âà íèþ ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ, êî òî ðûå ìî ãóò îêà çû âàòü âëè ÿ íèå íà îð ãà íî ãå íåç è
ñïî ñîá ñò âî âàòü ðàç âè òèþ âðîæ äåí íûõ ïî ðî êîâ ðàç âè òèÿ. Öå ëüþ íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ áû ëî èçó ÷å íèå àñ ñî öè à öèè ïî ëè -
ìîð ôèç ìà P187S ãå íà NQO1 ñ ðàç âè òè åì âðîæ äåí íûõ äå ôåê òîâ ìåæ ï ðåä ñåð ä íîé è ìåæ æå ëó äî÷ êî âîé ïå ðå ãî ðîä êè ñåð ä öà.
Â èñ ñëå äî âà íèå áû ëè âêëþ ÷å íû äå òè ñ äå ôåê òîì ìåæ ï ðåä ñåð ä íîé ïå ðå ãî ðîä êè (N = 48) è ñ äå ôåê òîì ìåæ æå ëó äî÷ êî âîé ïå -
ðå ãî ðîä êè (N = 103), à òàê æå çäî ðî âûå äå òè áåç ÂÏÐ (N = 209) — óðî æåí öû Êðàñ íî äàð ñêî ãî êðàÿ. Óñòà íîâ ëå íî, ÷òî ïî ëè ìîð -
ôèçì P187S ãå íà NQO1 àñ ñî öè è ðî âàí ñ ïî íè æåí íûì ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ äå ôåê òîâ ìåæ ï ðåä ñåð ä íîé è ìåæ æå ëó äî÷ êî âîé ïå ðå -
ãî ðîä êè ñåð ä öà ó äå âî ÷åê.

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: âðîæ äåí íûé äå ôåêò ìåæ ï ðåä ñåð ä íîé è ìåæ æå ëó äî÷ êî âîé ïå ðå ãî ðîä êè ñåð ä öà, ÄÍÊ-ïî ëè ìîð -
ôèçì, NQO1.

Êîí ô ëèêò èí òå ðå ñîâ. Àâ òî ðû çà ÿâ ëÿ þò îá îò ñóò ñò âèè êîí ô ëèê òà èí òå ðå ñîâ.

The pro tec tive ef fect of poly mor phism P187S of the NQO1 gene in the de vel op ment 
of con gen i tal de fects of atrial and ven tric u lar sep tum of the heart
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En zyme NQO1 pre vents the for ma tion of free rad i cals, which can af fect organogenesis and con trib ute to the for ma tion of con gen i -
tal mal for ma tions. The pur pose of the pres ent study was to in ves ti gate an as so ci a tion be tween poly mor phism P187S of the NQO1
gene with the de vel op ment of con gen i tal de fects of atrial and ven tric u lar sep tum of the heart. The study in cluded chil dren with atrial
septal de fect (N = 48) and ven tric u lar septal de fect (N = 103), as well as healthy chil dren with out CHD (N = 209) — na tives of
Krasnodar re gion. It was found that the gene poly mor phism P187S NQO1 is as so ci ated with a re duced risk of de vel op ing de fects of
atrial and ven tric u lar sep tum of the heart at girls.
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Ââå äå íèå

Âðîæ äåí íûå ïî ðî êè ñåð ä öà (ÂÏÑ) ïðè âëå êà þò

ïðè ñòà ëü íîå âíè ìà íèå èñ ñëå äî âà òå ëåé âî âñåì ìè ðå

íå òî ëü êî â ñâÿ çè ñ âû ñî êîé ÷à ñ òî òîé âñòðå ÷à å ìî ñòè,

íî è ïî òî ìó, ÷òî îíè ÿâ ëÿ þò ñÿ ïðè ÷è íîé 40% ïå ðè íà -

òà ëü íûõ ïî òåðü [1]. Ïî äàí íûì CDC èëè «Öåí ò ðà êîí -

ò ðî ëÿ çà áî ëåç íÿ ìè» (ÑØÀ), èìåí íî ÂÏÑ íàè áî ëåå

÷à ñ òî ïî ñðàâ íå íèþ ñ äðó ãè ìè àíî ìà ëè ÿ ìè ðàç âè òèÿ

ïðè âî äèò ê ñìåð òè äå òåé â ïåð âûé ãîä æèç íè. Ïðè

ýòîì íà äî ëþ ìíî æå ñò âåí íûõ ïî ðî êîâ ðàç âè òèÿ ñåð ä -

öà ïðè õî äèò ñÿ 45,2%, à èçî ëè ðî âàí íûõ ôîðì — 21,4%

[2]. Âðîæ äåí íûå äå ôåê òû ìåæ ï ðåä ñåð ä íîé è ìåæ æå -

ëó äî÷ êî âîé ïå ðå ãî ðîä êè ñåð ä öà (ÄÌÏÏ è ÄÌÆÏ)

ñî ñòàâ ëÿ þò ïî÷ òè ïî ëî âè íó âñåõ ÂÏÑ. Âû ñî êàÿ ðàñ -

ïðî ñòðàí¸ííîñòü èçî ëè ðî âàí íûõ è êîì áè íè ðî âàí íûõ 

äå ôåê òîâ ïå ðå ãî ðî äîê êà ìåð ñåð ä öà îáó ñëîâ ëå íà îò -

íî ñè òå ëü íîé äëè òå ëü íî ñòüþ ýì á ðè î ãå íå çà ýòèõ àíà òî -

ìè ÷å ñêèõ ñòðóê òóð, à òàê æå îñî áåí íî ñòÿ ìè àí òå íà òà -

ëü íî ãî êðî âî îá ðà ùå íèÿ [3]. Ê îä íî ìó èç íàè áî ëåå ÷à -

ñ òûõ ÂÏÑ îò íî ñèò ñÿ ÄÌÏÏ, êî òî ðûé íà áëþ äàë ñÿ

ñ ÷à ñ òî òîé 5—26,5% îò âñåõ ÂÏÑ è ìî æåò âñòðå ÷à òü ñÿ

êàê â èçî ëè ðî âàí íîì âè äå, òàê è ñî ÷å òà òü ñÿ ñ äðó ãè ìè

àíî ìà ëè ÿ ìè, òà êè ìè, êàê òðàíñ ïî çè öèÿ ìà ãè ñò ðà ëü -

íûõ ñî ñó äîâ, òî òà ëü íûé àíî ìà ëü íûé äðå íàæ ëå ãî÷ íûõ 

âåí, àíî ìà ëèÿ Ýá ø òåé íà è äð. [4]. ÄÌÆÏ ÿâ ëÿ åò ñÿ

íàè áî ëåå ðàñ ïðî ñòðà íåí íûì ÂÏÑ è ïðè ñóò ñò âó åò

ïðè ìåð íî ó 3—4 ìëà äåí öåâ èç 1000 íî âî ðîæ äåí íûõ.

Â ðå çó ëü òà òå ñïîí òàí íî ãî çà êðû òèÿ íå áî ëü øèõ

ÄÌÆÏ ÷à ñ òî òà ýòî ãî çà áî ëå âà íèÿ ñíè æà åò ñÿ ñ âîç ðà ñ -

òîì, îñî áåí íî ó âçðîñ ëûõ [5]. Áî ëü øèå ÄÌÆÏ, êàê

ïðà âè ëî, êîð ðè ãè ðó þò ñÿ â äåò ñêîì âîç ðà ñ òå.

Ïî ýòè î ëî ãèè ÂÏÑ îò íî ñÿò ê ìóëü òè ôàê òî ðè à ëü íîé 

ïà òî ëî ãèè, ïðè êî òî ðîé âçàè ìî äåé ñò âèå ãå íå òè ÷å ñêèõ

è ñðå äî âûõ ôàê òî ðîâ ñî ñòàâ ëÿ åò îñíî âó ðàç âè òèÿ ïî ðî -



êîâ. Íå îä íî êðàò íî äî êà çà íî, ÷òî ÂÏÑ ïëî äà ÷à ùå âîç -
íè êà åò âî âðåìÿ áå ðå ìåí íî ñòè ó òåõ ìà òå ðåé, êî òî ðûå
ïðî æè âà þò íà ýêî ëî ãè ÷å ñêè çà ãðÿç íåí íîé òåð ðè òî ðèè, 
ðà áî òà þò íà êàí öå ðî ãåí íî-îïàñ íîì ïðî èç âîä ñò âå, èñ -
ïû òû âà þò íè êî òè íî âóþ, àë êî ãî ëü íóþ è íàð êî òè ÷å -
ñêóþ èí òîê ñè êà öèè [6, 7]. Íà êàï ëè âà åò ñÿ âñå áî ëü øå
ñâè äå òåëüñòâ î âëè ÿ íèè ýêî ëî ãè ÷å ñêèõ ôàê òî ðîâ õè ìè -
÷å ñêîé ïðè ðî äû íà ðå ïðî äóê òèâ íûå ôóí ê öèè îð ãà íèç -
ìà, à ôîð ìè ðó þ ùè å ñÿ ïîä äåé ñò âè åì òîê ñè êàí òîâ àê -
òèâ íûå ôîð ìû êèñ ëî ðî äà (ÀÔÊ) íå ãà òèâ íî âëèÿ þò íà
ïðî öåññ ñî çðå âà íèÿ ÿé öå êëåò êè, ôîë ëè êó ëÿð íîé àò ðå -
çèè, ëþ òå î ëè çà [8, 9], ìî ãóò âìå øè âà òü ñÿ â ïðî öåñ ñû
ãè ñ òî- è îð ãà íî ãå íå çà è, òà êèì îá ðà çîì, ñïî ñîá ñò âî -
âàòü ôîð ìè ðî âà íèþ ïî ðî êîâ ðàç âè òèÿ [10]. Â ñâÿ çè
ñ ýòèì ê ÷èñ ëó ãå íîâ-êàí äè äà òîâ, êî òî ðûå ìî ãóò îêà -
çû âàòü âëè ÿ íèå íà ðèñê ðàç âè òèÿ ÂÏÑ, ìîæ íî ïðè ÷èñ -
ëèòü ãå íû ôåð ìåí òîâ áèî òðàí ñ ôîð ìà öèè êñå íî áè î òè -
êîâ è àí òè îê ñè äàí ò íîé ñè ñ òå ìû.

ÍÀÄ(Ô)Í-õè íîí îê ñè äî ðå äóê òà çà 1 (NQO1) ïðåä -
ñòàâ ëÿ åò ñî áîé îä íî âðå ìåí íî ôåð ìåíò áèî òðàí ñ ôîð ìà -
öèè êñå íî áè î òè êîâ è àí òè îê ñè äàí ò íîé çà ùè òû, ïðåä îò -
âðà ùà þ ùèé îá ðà çî âà íèå ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ ñå ìè õè -
íî íà, çà ùè ùàÿ òà êèì îá ðà çîì êëåò êó îò îêèñ ëè òå ëü íî ãî 
ñòðåñ ñà [11]. Ñ äðó ãîé ñòî ðî íû, NQO1 ìå òà áî ëè ÷å ñêè
àê òè âè ðó åò îò äå ëü íûå âè äû êñå íî áè î òè êîâ, òà êèå, êàê
íè òðî çà ìè íû è ãå òå ðî öèê ëè ÷å ñêèå àìè íû (ñî äåð æàò ñÿ
â òà áà÷ íîì äû ìå, ïè ùå) [12]. Ãåí NQO1 ðàñ ïî ëî æåí íà
õðî ìî ñî ìå 16 â ëî êó ñå 16q22.1, óñòà íîâ ëå íî áî ëåå 20 ÷à -
ñ òûõ îä íî íóê ëå î òèä íûõ ïî ëè ìîð ôèç ìîâ, îä íèì èç êî -
òî ðûõ ÿâ ëÿ åò ñÿ SNP Pro187Ser (P187S) [13]. Â ñî âðå ìåí -
íîé ëè òå ðà òó ðå èìå þò ñÿ äàí íûå î âî âëå ÷åí íî ñòè ïî ëè -
ìîð ôèç ìîâ ãå íà NQO1 â ðàç âè òèå çëî êà ÷å ñò âåí íûõ íî -
âî îá ðà çî âà íèé ëåã êèõ [14], ìî ÷å âû äå ëè òå ëü íîé ñè ñ òå -
ìû [15], êî ëî ðåê òà ëü íîé îá ëà ñ òè [16], à òàê æå áî ëåç íè
Ïàð êèí ñî íà [17].

Öå ëüþ íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ áû ëî èçó ÷å íèå àñ ñî -
öè à öèè ïî ëè ìîð ôèç ìà Pro187Ser ãå íà NQO1 ñ ðè ñ êîì
ðàç âè òèÿ âðîæ äåí íûõ äå ôåê òîâ ìåæ ï ðåä ñåð ä íîé è ìåæ -
æå ëó äî÷ êî âîé ïå ðå ãî ðîä êè ñåð ä öà ïëî äà.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû

Ìà òå ðè à ëîì äëÿ íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ïî ñëó æè -
ëà âû áîð êà äå òåé èç 44 ðàé î íîâ Êðàñ íî äàð ñêî ãî êðàÿ,
ðî äèâ øèõ ñÿ â ïå ðè îä 1998—2012 ãã., íå ñî ñòî ÿâ øèõ
â ðîä ñò âåí íîé ñâÿ çè äðóã ñ äðó ãîì. Â èñ ñëå äî âà íèå áû ëî 
âêëþ ÷å íî 360 äå òåé. Îñíîâ íàÿ ãðóï ïà áû ëà ïðåä ñòàâ ëå -
íà 48 äå òü ìè ñ ÄÌÏÏ, à òàê æå 103 äå òü ìè ñ ÄÌÆÏ.
Ñðåä íèé âîç ðàñò äå òåé ñ ÂÏÑ ñî ñòà âèë 3,10 ± 0,45 ãî äà
(55 ìà ëü ÷è êîâ — 36,4% è 96 äå âî ÷åê — 63,6%). Ãðóï ïó
êîí ò ðî ëÿ ñî ñòàâ ëÿ ëè 209 çäî ðî âûõ äå òåé (94 ìà ëü ÷è êà — 
45% è 115 äå âî ÷åê — 55%), íå èìå þ ùèõ âðîæ äåí íûõ ïî -
ðî êîâ ðàç âè òèÿ, ñëà âÿí ñêîé íà öè î íà ëü íî ñòè, ïðî æè âà -
þ ùèõ â Êðàñ íî äàð ñêîì êðàå. Ñðåä íèé âîç ðàñò çäî ðî âûõ 
äå òåé ñî ñòà âèë 3,53 ± 0,42 ãî äà. Êðè òå ðèè âêëþ ÷å íèÿ
èñ ñëå äó å ìûõ â ãðóï ïó áî ëü íûõ ÂÏÑ: ñëà âÿí ñêàÿ íà öè î -

íà ëü íîñòü, ðîæ äå íèå è ïðî æè âà íèå íà òåð ðè òî ðèè

Êðàñ íî äàð ñêî ãî êðàÿ, ïîä òâåð æ äåí íûé äèà ãíîç èçî ëè -

ðî âàí íî ãî (íå ñèí ä ðî ìà ëü íî ãî) ÂÏÑ (ÄÌÏÏ èëè

ÄÌÆÏ). Ñî ÷å òàí íûå ôîð ìû ÄÌÏÏ è ÄÌÆÏ íå

âêëþ ÷à ëèñü â èñ ñëå äî âà íèå. Âñå ñëó ÷àè ÂÏÑ, âêëþ ÷åí -

íûå â èñ ñëå äî âà íèå, áû ëè ñïî ðà äè ÷å ñêè ìè. Ñèí ä ðî ìà -

ëü íîñòü âðîæ äåí íûõ ïî ðî êîâ ñåð ä öà áû ëà èñê ëþ ÷å íà

êâà ëè ôè öè ðî âàí íû ìè âðà ÷à ìè-ãå íå òè êà ìè êðàå âîé ìå -

äè êî-ãå íå òè ÷å ñêîé êîíñóëüòàöèè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì âñå -

ãî àð ñå íà ëà ëà áî ðà òîð íûõ è èí ñò ðó ìåí òà ëü íûõ ìå òî äîâ

àíà ëè çà. Êðè òå ðè ÿ ìè èñê ëþ ÷å íèÿ ïà öè åí òîâ èç ãðóï ïû

áî ëü íûõ ñëó æèë ôàêò íà ëè ÷èÿ ÂÏÑ êàê ïðî ÿâ ëå íèå

õðî ìî ñîì íî ãî èëè ãåí íî ãî çà áî ëå âà íèÿ, à òàê æå íà ëè -

÷èå ðîä ñò âåí íîé ñâÿ çè ìåæ äó îá ñëå äî âàí íû ìè äå òü ìè.

Âêëþ ÷å íèå â ãðóï ïó áî ëü íûõ ñ ÂÏÑ îñó ùå ñò â ëÿ ëîñü òî -

ëü êî ïî ñëå âå ðè ôè êà öèè äèà ãíî çà ñ ïî ìî ùüþ êîì ï ëåê -

ñà êëè íè ÷å ñêèõ ìå òî äîâ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ôè çè êà ëü íî -

ãî îá ñëå äî âà íèÿ, àí êå òè ðî âà íèÿ, ÝÊÃ, ÓÇÈ, ðåíò ãå íîã -

ðà ôèè ñåð ä öà è äð.

Ó âñåõ îá ñëå äó å ìûõ ïðî âî äè ëè çà áîð âå íîç íîé

êðî âè èç êó áè òà ëü íîé âå íû. Âû äå ëå íèå ãå íîì íîé

ÄÍÊ îñó ùå ñò â ëÿ ëè èç ðàç ìî ðî æåí íîé êðî âè ñòàí äàð -

ò íûì ìå òî äîì ôå íî ëü íî-õëî ðî ôîð ì íîé ýê ñò ðàê öèè.

Ãå íî òè ïè ðî âà íèå ïî ëè ìîð ôèç ìà P187S ãå íà NQO1

îñó ùå ñò â ëÿ ëè ìå òî äîì ïî ëè ìå ðàç íîé öåï íîé ðå àê öèè 

â ðå æè ìå ðå à ëü íî ãî âðå ìå íè ñ ïî ìî ùüþ Taq Man-çîí -

äîâ íà àì ï ëè ôè êà òî ðå CFX96 (Bio-Rad La bo ra to ri es,

(ÑØÀ). Äëÿ îöåí êè êà ÷å ñò âà ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ 10%

îá ðàç öîâ ïðî øëè ïî âòîð íîå ãå íî òè ïè ðî âà íèå, ðå -

çóëü òà òû êî òî ðî ãî ïîë íî ñòüþ ñî îò âåò ñò âî âà ëè ïåð âî -

íà ÷à ëü íûì äàí íûì. Äëÿ îöåí êè ñî îò âåò ñò âèÿ ðàñ ïðå -

äå ëå íèÿ ÷à ñ òîò ãå íî òè ïîâ èñ ñëå äó å ìî ãî ïî ëè ìîð ôèç -

ìà ãå íà NQO1 îæè äà å ìûì çíà ÷å íè ÿì ïðè ðàâ íî âå ñèè

Õàð äè—Âàé íáåð ãà (ÐÕÂ) è äëÿ ñðàâ íå íèÿ ðàñ ïðå äå ëå -

íèé ÷à ñ òîò àë ëå ëåé è ãå íî òè ïîâ â âû áîð êàõ áî ëü íûõ

ÂÏÑ è çäî ðî âûõ äå òåé èñ ïî ëü çî âà ëè êðè òå ðèé c2

Ïèð ñî íà ñ ïî ïðàâ êîé Éåò ñà. Îá àñ ñî öè à öèè àë ëå ëåé

èëè ãå íî òè ïîâ ñ ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íî ñòüþ ê ÂÏÑ ñó äè -

ëè ïî âå ëè ÷è íå îò íî øå íèÿ øàí ñîâ (OR), ïî êà çà òå ëþ,

îò ðà æà þ ùå ìó, âî ñêî ëü êî ðàç âå ðî ÿò íîñòü îêà çà òü ñÿ

â ãðóï ïå «ñëó ÷àé» (áî ëü íûå) îò ëè ÷à åò ñÿ îò âå ðî ÿò íî -

ñòè îêà çà òü ñÿ â ãðóï ïå «êîí ò ðîëü» (çäî ðî âûå) äëÿ íî -

ñè òå ëÿ èçó ÷à å ìî ãî ãå íî òè ïà: OR = (À/Â)/(Ñ/D), ãäå À

è Â — êî ëè ÷å ñò âî áî ëü íûõ, èìå þ ùèõ èëè íå èìå þ ùèõ 

ìó òàí ò íûé àë ëåëü èëè ãå íî òèï ñî îò âåò ñò âåí íî, D è Ñ

— êî ëè ÷å ñò âî ÷å ëî âåê â êîí ò ðî ëü íîé ãðóï ïå, èìå þ -

ùèõ èëè íå èìå þ ùèõ ìó òàí ò íûé àë ëåëü èëè ãå íî òèï

ñî îò âåò ñò âåí íî. Ãðà íè öû 95%-íî ãî äî âå ðè òå ëü íî ãî

èí òåð âà ëà (CI) äëÿ OR âû ÷èñ ëÿ ëè ìå òî äîì B.Wo olf.

Ïðè ñðàâ íå íèè ÷à ñ òîò àë ëå ëåé è ãå íî òè ïîâ, â ñëó ÷àå

÷èñ ëåí íî ñòè êà êî ãî-ëè áî ãå íî òè ïà ìå íåå 5, èñ ïî ëü çî -

âàë ñÿ òî÷ íûé êðè òå ðèé Ôè øå ðà. Ñòà òè ñòè ÷å ñêóþ îá -

ðà áîò êó äàí íûõ ïðî âî äè ëè ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïðî -

ãðàì ìíûõ ïà êå òîâ Sta tis ti ca 6.0 («Stat soft») è Åx cål 2010 

(«Mic ro soft»).
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Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

×à ñ òî òû ãå íî òè ïîâ èçó ÷à å ìî ãî ïî ëè ìîð ôèç ìà P187S 
ãå íà NQO1 íà õî äè ëèñü â ñî îò âåò ñò âèè ñ ðàâ íî âå ñè åì
Õàð äè—Âàé íáåð ãà (ð>0,05). Â ñâÿ çè ñ òåì, ÷òî àñ ñî öè à -
öèÿ ìî æåò ïðî ÿâ ëÿòü ïî-ðàç íî ìó â çà âè ñè ìî ñòè îò ïî ëà, 
ïåð âûì ýòà ïîì èñ ñëå äî âà íèÿ áûë àíà ëèç ðàñ ïðå äå ëå íèÿ 
÷à ñ òîò ãå íî òè ïîâ ðàç äå ëü íî ó ìà ëü ÷è êîâ è äå âî ÷åê
(òàáë. 1). Âû ÿñ íè ëîñü, ÷òî ìó òàí ò íûé ãå íî òèï 187SS
NQO1 âî îá ùå íå âñòðå ÷àë ñÿ â ãðóï ïå áî ëü íûõ äå âî ÷åê
ñ ÄÌÏÏ â îò ëè ÷èå îò ãðóï ïû êîí ò ðî ëÿ (OR 0,07;
95% CI 0,004—0,11; p = 0,02).

Ãî ìî çè ãîò íûé ãå íî òèï 187PP NQO1 âñòðå ÷àë ñÿ ÷à ùå 
ó äå âî ÷åê ñ ÄÌÆÏ ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé êîí ò ðî ëÿ
(OR 0,47; 95%Cl 0,25—0,89; p = 0,02). Â ãðóï ïå çäî ðî âûõ
äå âî ÷åê ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé áî ëü íûõ ÄÌÆÏ ìó -
òàí ò íûé ãå íî òèï 187SS NQO1 âñòðå ÷àë ñÿ â 6 ðàç ÷à ùå
(OR 0,18; 95% CI 0,05—0,69; p = 0,01).

Ó÷è òû âàÿ, ÷òî âû ÿâ ëåí íàÿ àñ ñî öè à öèÿ ïðè îáî èõ òè -
ïàõ ÂÏÑ (ÄÌÏÏ è ÄÌÆÏ) ó äå âî ÷åê íî ñèò îá ùèé õà -
ðàê òåð, ñëå äó þ ùèì ýòà ïîì èñ ñëå äî âà íèÿ áûë àíà ëèç ÷à -
ñ òî òû àë ëå ëåé è ãå íî òè ïîâ ïî ëè ìîð ôèç ìà Pro187Ser ãå -
íà NQO1 â îá ùåé ãðóï ïå áî ëü íûõ ÂÏÑ è çäî ðî âûõ èí -
äè âè äîâ. Êàê âèä íî èç ïðåä ñòàâ ëåí íûõ â òàáë. 2 äàí íûõ, 
âà ðè àí ò íûé àë ëåëü 187S ãå íà NQO1 âñòðå ÷àë ñÿ ðå æå
â ãðóï ïå äå òåé ñ ÄÌÏÏ (OR 0,44; 95% CI 0,26—0,74;
p = 0,002). Ãî ìî çè ãîò íûé ãå íî òèï 187PP NQO1 âñòðå -
÷àë ñÿ ÷à ùå ó áî ëü íûõ ñ ÄÌÏÏ, â îò ëè ÷èå îò ãðóï ïû
çäî ðî âûõ äå òåé (OR 1,96; 95% CI 1,04—3,71; p = 0,04).

Êðî ìå òî ãî, ó áî ëü íûõ ñ ÄMÏÏ ïî ñðàâ íå íèþ ñî çäî ðî -

âû ìè äå òü ìè èìå ëî ìåñ òî 10-êðàò íîå ñíè æå íèå ÷à ñ òî òû 

ãå íî òè ïà 187SS NQO1 (OR 0,13; 95% CI 0,02—0,67;

p = 0,006).

Ñðàâ íè òå ëü íûé àíà ëèç ÷à ñ òîò àë ëå ëåé ìåæ äó ãðóï -

ïà ìè äe òeé ïî çâî ëèë âû ÿ âèòü ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìóþ

àñ ñî öè à öèþ àë ëå ëÿ 187S ãå íà NQÎ1 (OR 0,44;

95% CI 0,26—0,74; p = 0,00003) ñ ïî íè æåí íûì ðè ñ êîì

ðàç âè òèÿ ÄÌÆÏ (òàáë. 2). ×à ñ òî òà ãî ìî çè ãîò íî ãî ãå íî -

òè ïà 187PP NQO1 áû ëà âûøå â ãðóï ïå áî ëü íûõ ÄÌÆÏ

ïî ñðàâ íå íèþ ñ ãðóï ïîé êîí ò ðî ëÿ (OR 2,12;

95% CI 1,31—3,43; p = 0,002). À ó çäî ðî âûõ äå òåé â ñðàâ -

íå íèè ñ áî ëü íû ìè ÄÌÆÏ îò ìå ÷à ëîñü 4-êðàò íîå óâå ëè -

÷å íèå ãå íî òè ïà 187SS NQO1 (OR 0,23;

95% CI 0,09—0,57; p = 0,001).

Â ðàì êàõ íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ âïåð âûå óñòà -

íîâ ëå íî, ÷òî ïî ëè ìîð ôèçì P187S ãå íà NQO1 ÿâ ëÿ åò ñÿ

çíà ÷è ìûì ôàê òî ðîì ðè ñ êà ðàç âè òèÿ ÂÏÑ — âû ÿâ ëå íà

àñ ñî öè à öèÿ ïî ëè ìîð ôèç ìà ñ ïî íè æåí íûì ðè ñ êîì ðàç -

âè òèÿ âðîæ äåí íî ãî äå ôåê òà ìåæ ï ðåä ñåð ä íîé è ìåæ æå -

ëó äî÷ êî âîé ïå ðå ãî ðîä êè ñåð ä öà. NQO1 ôóí ê öè î íè ðó åò

êàê ôåð ìåíò II ôà çû äå òîê ñè êà öèè, èí äó öè ðó å ìûé ïîä

äåé ñò âè åì êñå íî áè î òè êîâ è îêèñ ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà è

êà òà ëè çè ðó þ ùèé ðå àê öèþ äâóõ ýëåê ò ðîí íî ãî âîñ ñòà íîâ -

ëå íèÿ ãèä ðî õè íî íîâ, òåì ñà ìûì ïðåä îò âðà ùàÿ îá ðà çî -

âà íèå ïî òåí öè à ëü íî òîêñè÷ íûõ ñå ìè õè íî íî âûõ ñâî áîä -

íûõ ðà äè êà ëîâ. Èç âå ñò íî, ÷òî íóê ëå î òèä íàÿ çà ìå íà

609C>T (èç âå ñò íà êàê ïî ëè ìîð ôèçì rs1800566,
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Òàá ëè öà 1
Ðàñ ïðå äå ëå íèå ÷à ñ òîò ãå íî òè ïîâ ïî ëè ìîð ôèç ìà P187S ãå íà NQO1 

ó áî ëü íûõ ñ ÂÏÑ è çäî ðî âûõ äå òåé â çà âè ñè ìî ñòè îò ïî ëà

Àë ëå ëè/
Ãå íî òè ïû

×à ñ òî òû ãå íî òè ïîâ ð OR (95%CI)

ÂÏÑ Êîí ò ðîëü

n % n %

Ìà ëü ÷è êè ñ äå ôåê òîì ìåæ ï ðåä ñåð ä íîé ïå ðå ãî ðîä êè

187PP 9 60,0 37 39,4 0,22 0,45 (0,15-1,31)

187PS 5 33,3 37 39,4 0,87 0,80 (0,26-2,44)

187SS 1 6,7 20 21,2 0,33 0,38 (0,07-2,16)

Äå âî÷ êè ñ äå ôåê òîì ìåæ ï ðåä ñåð ä íîé ïå ðå ãî ðîä êè

187PP 19 57,6 50 43,4 0,15 0,57 (0,26-1,24)

187PS 14 42,4 44 38,3 0,67 1,19 (0,54-2,61)

187SS 0 0 21 18,3 0,02* 0,07 (0,01-1,11)

Ìà ëü ÷è êè ñ äå ôåê òîì ìåæ æå ëó äî÷ êî âîé ïå ðå ãî ðîä êè

187PP 23 57,5 37 39,4 0,05 0,48 (0,23-1,02)

187PS 14 35,0 37 39,4 0,63 0,83 (0,38-1,79)

187SS 3 7,5 20 21,2 0,09 0,34 (0,10-1,13)

Äå âî÷ êè ñ äå ôåê òîì ìåæ æå ëó äî÷ êî âîé ïå ðå ãî ðîä êè

187PP 39 61,9 50 43,4 0,02* 0,47 (0,25-0,89)

187PS 22 34,9 44 38,3 0,66 0,87 (0,46-1,64)

187SS 2 3,2 21 18,3 0,01* 0,18 (0,05-0,69)



Pro187Ser) ïðî ÿâ ëÿ åò ñÿ òðå ìÿ ôå íî òè ïà ìè: ãå íî òèï

Pro/Pro õà ðàê òå ðè çó åò ñÿ íîð ìà ëü íîé àê òèâ íî ñòüþ

NQO1, ãå òå ðî çè ãîò íûé ãå íî òèï Pro/Ser — òðåõ êðàò íûì

ñíè æå íè åì àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí òà, à ãî ìî çè ãîò íûé ãå íî -

òèï Ser/Ser — ïîë íûì îò ñóò ñò âè åì ôåð ìåí òà òèâ íîé àê -

òèâ íî ñòè [18]. Ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî íå ãà òèâ íàÿ àñ -

ñî öè à öèÿ èñ ñëå äî âàí íî ãî «loss-off-fun c ti on» ïî ëè ìîð -

ôèç ìà (ïîë íîå îò ñóò ñò âèå àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí òà) íà ïðÿ -

ìóþ íå ñâÿ çà íà ñ ôóí ê öèåé äàí íî ãî ôåð ìåí òà, à ñêî ðåå

îò ðà æà åò âîç ìîæ íîñòü åãî ó÷à ñ òèÿ â äðó ãèõ ñèã íà ëü íûõ

ïó òÿõ, â ÷à ñò íî ñòè, ñâÿ çàí íûõ ñ ìîð ôî ãå íå çîì ñè ñ òå ìû

êðî âî îá ðà ùå íèÿ. Îä íà êî ýòî ïðåä ïî ëî æå íèå òðå áó åò

ýê ñ ïå ðè ìåí òà ëü íîé ïðî âåð êè ñà ìî ñòî ÿ òå ëü íû ìè èñ ñëå -

äî âà íè ÿ ìè. Òà êèì îá ðà çîì, ïî ëó ÷åí íûå íà ìè äàí íûå

ïî êà çû âà þò, ÷òî ïî ëè ìîð ôèçì P187S ãå íà NQO1 àñ ñî -

öè è ðî âàí ñ ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íî ñòüþ ê ÂÏÑ.
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Òàá ëè öà 2
Ðàñ ïðå äå ëå íèå ÷à ñ òîò àë ëå ëåé è ãå íî òè ïîâ ïî ëè ìîð ôèç ìà P187S ãå íà NQO1 

ó áî ëü íûõ ñ ÄÌÏÏ è ÄÌÆÏ è çäî ðî âûõ äå òåé

Àë ëå ëè/
Ãå íî òè ïû

×à ñ òî òû ãå íî òè ïîâ/àë ëå ëåé ð OR (95%CI)

ÂÏÑ Êîí ò ðîëü

n % n %

Äå ôåêò ìåæ ï ðåä ñåð ä íîé ïå ðå ãî ðîä êè

187PP 28 58,3 87 41,6 0,04* 1,96 (1,04-3,71)

187PS 19 39,6 81 38,8 0,92 1,04 (0,54-1,97)

187SS 1 2,1 41 19,6 0,006* 0,13 (0,02-0,67)

187P 0,781 0,610
0,002* 0,44 (0,26-0,74)

187S 0,219 0,390

Äå ôåêò ìåæ æå ëó äî÷ êî âîé ïå ðå ãî ðîä êè

187PP 62 60,2 87 41,6 0,002* 2,12 (1,31-3,43)

187PS 36 35,0 81 38,8 0,51 0,85 (0,52-1,39)

187SS 5 4,8 41 19,6 0,001* 0,23 (0,09-0,57)

187P 0,777 0,610
0,00003* 0,44 (0,26-0,74)

187S 0,223 0,390


