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Îñòðûé ïàí ê ðå à òèò (ÎÏ) ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé ìóëü òè ôàê òî ðè à ëü íîå çà áî ëå âà íèå, ðàç âè òèå êî òî ðî ãî îïðå äå ëÿ åò ñÿ ñëîæ -
íûì âçàè ìî äåé ñò âè åì ìíî æå ñò âà ãå íîâ è ðàç ëè÷ íûõ ôàê òî ðîâ âíåø íåé ñðå äû. Âî ïðî ñû, êà ñà þ ùè å ñÿ ãå íå òè ÷å ñêèõ ìå õà -
íèç ìîâ ÎÏ è åãî îñëîæ íå íèé, èçó ÷å íû ïî êà íå äî ñòà òî÷ íî. Âàæ íàÿ ðîëü â ðàç âè òèè îñò ðî ãî ïàí ê ðå à òè òà îò âî äèò ñÿ äåé ñò âèþ
òîê ñè ÷å ñ êèõ âå ùåñòâ è íà ðó øå íèþ ðå ãó ëÿ öèè ïðî öåñ ñîâ ïðî- è àí òè îê ñè äàí ò íîé çà ùè òû. Îä íèì èç ïðî îê ñè äàí ò íûõ ôåð -
ìåí òîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ àëü äå ãè äîê ñè äà çà (ÀÎÕ1), êî òî ðàÿ èã ðà åò êëþ ÷å âóþ ðîëü â ìå òà áî ëèç ìå êñå íî áè î òè êîâ, ëå êàð ñò âåí íûõ
ñðåäñòâ è ïðî äóê òîâ ðàñ ïà äà ýòà íî ëà. Äî íà ñòî ÿ ùå ãî âðå ìå íè ãåí àëü äå ãè äîê ñè äà çû íå ðàñ ñìàò ðè âàë ñÿ â êà ÷å ñò âå âîç ìîæ -
íî ãî êàí äè äà òà ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íî ñòè ê ÎÏ, õî òÿ ïà òî ãå íå òè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü ãå íà AOX1 â îò íî øå íèè ÎÏ ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ
î÷å âèä íîé.

Öå ëüþ èñ ñëå äî âà íèÿ áû ëî èçó ÷å íèå ñâÿ çè ïî ëè ìîð ôèç ìà (rs55754655) ãå íà AOX1 ñ ðàç âè òè åì ÎÏ â ðóñ ñêîé ïî ïó ëÿ öèè.
Îá ðàç öû öå ëü íîé êðî âè áû ëè ñî áðà íû ó 311 áî ëü íûõ ÎÏ è 238 çäî ðî âûõ. Ãå íî òè ïè ðî âà íèå ïî ëè ìîð ôèç ìà (rs55754655) ãå íà 
AOX1 âû ïîë íå íî ìå òîäîì ÏÖÐ ñ äè ñê ðè ìè íà öèåé àë ëå ëåé ñ ïî ìî ùüþ Taq Man-çîí äîâ. Îá íà ðó æå íà àñ ñî öè à öèÿ ãå íî òè ïà
À/G ñ ðàç âè òè åì ÎÏ (OR = 1,83 95% CI 1,06—3,17 p = 0,03). Ïðî âå äåí íûé ñòðà òè ôè öè ðî âàí íûé àíà ëèç ïî ïî ëó ïî êà çàë, ÷òî
ãå íî òèï À/G àñ ñî öè è ðî âàí ñ ðàç âè òè åì ÎÏ ó æåí ùèí (OR = 3,36 95% CI 1,25—9,01 p = 0,01). Ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ ðàç ëè -
÷èé â ÷à ñ òî òàõ àë ëå ëåé è ãå íî òè ïîâ ïî ëè ìîð ôèç ìà â ãðóï ïàõ êó ðÿ ùèõ è íå êó ðÿ ùèõ íå óñòà íîâ ëå íî. Òàê æå áû ëî îá íà ðó æå íî,
÷òî îáú åì è ÷à ñ òî òà ïðè å ìà àë êî ãî ëü íûõ íà ïèò êîâ íå ìå íÿëè îá ùåé êàð òè íû àñ ñî öè à öèè ãå íî òè ïîâ ñ ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ ÎÏ.
Îä íà êî ïà öè åí òû ñ ãå íî òè ïîì A/G ïðè óïî òðåá ëå íèè àë êî ãî ëü íûõ íà ïèò êîâ â òå ÷å íèå 10 > ëåò èìå þò âû ñî êèé ðèñê ðàç âè òèÿ
ïàí ê ðå à òè òà (OR = 2,63 95%CI 1,21—5,7, ð = 0,01).

Êëþ ÷å âûå ñëî âà: îñòðûé ïàí ê ðå à òèò, íà ñëåä ñò âåí íàÿ ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íîñòü, ïî ëè ìîð ôèçì (rs55754655) ãå íà AOX1.
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Acute pan cre ati tis (AP) is a multifactorial dis ease, the de vel op ment of which is de ter mined by a com plex in ter ac tion of mul ti ple
genes and var i ous en vi ron men tal fac tors, ques tions re lat ing to ge netic mech a nisms of AP and its com pli ca tions have been stud ied are 
not enough. An im por tant role in the de vel op ment of acute pan cre ati tis is given the ac tion of toxic sub stances and dis rup tion of the
reg u la tion of pro- and an ti ox i dant pro tec tion. One of prooxidant en zymes is al de hyde oxidase (AOX1), which plays a sub stan tial role in
the me tab o lism of xenobiotics, drugs and eth a nol deg ra da tion prod ucts. Al de hyde oxidase gene was not con sid ered as a pos si ble
can di date sus cep ti bil ity to acute pan cre ati tis, al though the pathogenetic sig nif i cance of AOX1 gene against acute pan cre ati tis is ob vi -
ous. The aim of this study was to in ves ti gate the re la tion ship be tween poly mor phism (rs55754655) AOX1 gene and risk of acute pan -
cre ati tis in Rus sian pop u la tion. Whole blood sam ples were ob tained from 311 AP pa tients and 238 healthy con trols. Geno typ ing of
polymorphisms (rs55754655) AOX1 gene was per formed through a TaqMan as say. Ge no type À/G (OR = 1.83 95% CI 1.06—3.17
p = 0.03) was sig nif i cantly as so ci ated with the risk of AP. Strat ified anal y sis showed that the ge no type A / G was as so ci ated with de vel -
op ment of acute pan cre ati tis in women (OR = 3.36 95% CI 1.25—9.01 p = 0.01). Sta tis tically sig nif i cant dif fer ences in the fre quen cies
of al leles and ge no types of poly mor phism in groups of smok ers and non-smokers are not in stalled. It was found that the amount and
fre quency of ad min is tra tion of al co hol did not change the over all pic ture of ge no type as so ci a tions with the risk of acute pan cre ati tis.
How ever, pa tients with ge no type A/G with a his tory of al co hol drink ing 10 or more years have the high est risk to the de vel op ing pan -
cre ati tis (OR = 2.63 95% CI 1.21—5.7, p = 0.01).

Key words: acute pan cre ati tis, ge netic sus cep ti bil ity, al de hyde oxidase, ge netic poly mor phism (rs55754655), re ac tive ox y gen
spe cies.
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Ââå äå íèå

Îñòðûé ïàí ê ðå à òèò (ÎÏ) ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé äå ñò -
ðóê òèâ íî-âîñ ïà ëè òå ëü íîå ïî ðà æå íèå ïîä æå ëó äî÷ íîé
æå ëå çû, â îñíî âå ðàç âè òèÿ êî òî ðî ãî ëå æàò ïðî öåñ ñû
àóòî ôåð ìåí òà òèâ íî ãî íå êðî áè î çà ñ âîç ìîæ íûì ýí äî -
ãåí íûì èí ôè öè ðî âà íè åì è âî âëå ÷å íè åì â ïà òî ëî ãè ÷å -
ñêèé ïðî öåññ òêà íåé çà áðþ øèí íî ãî ïðî ñòðàí ñò âà,
áðþø íîé ïî ëî ñòè è ñè ñ òåì îð ãà íîâ âíå áðþ øèí íîé ëî -
êà ëè çà öèè [1]. Ñî ãëàñ íî ñî âðå ìåí íûì ïðåä ñòàâ ëå íè ÿì
îá ýòè î ïà òî ãå íå çå, ÎÏ ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé ìóëü òè ôàê -
òî ðè à ëü íîå çà áî ëå âà íèå, ðàç âè òèå êî òî ðî ãî îïðå äå ëÿ åò -
ñÿ ñëîæ íûì âçàè ìî äåé ñò âè åì ìíî æå ñò âà ãå íîâ è ðàç -
ëè÷ íûõ ôàê òî ðîâ âíåø íåé ñðå äû [2]. Íå ñìîò ðÿ íà òî,
÷òî àâ òî ðà ìè ðàç íûõ ñòðàí óæå óñòà íîâ ëå íû ãå íû-êàí -
äè äà òû ÎÏ, îò âå ÷à þ ùèå çà ýê çî êðèí íóþ ôóí ê öèþ ïîä -
æå ëó äî÷ íîé æå ëå çû [3—6], êîí ò ðî ëè ðó þ ùèå âîñ ïà ëè òå -
ëü íûå ïðî öåñ ñû [8, 9], îñó ùå ñò â ëÿ þ ùèå áèî òðàí ñ ôîð -
ìà öèþ êñå íî áè î òè êîâ [2, 7], òåì íå ìå íåå, îêîí ÷à òå ëü -
íûå ìå õà íèç ìû ðå à ëè çà öèè ãå íå òè ÷å ñêîé ïðåä ðàñ ïî ëî -
æåí íî ñòè ê áî ëåç íè åùå îñòà þò ñÿ íå äî ñòà òî÷ íî èçó ÷åí -
íû ìè. Âàæ íàÿ ðîëü â ðàç âè òèè ÎÏ îò âî äèò ñÿ öè òî òîê -
ñè ÷å ñêî ìó äåé ñò âèþ ñâî áîä íûõ ðà äè êà ëîâ, ïî âû øåí íàÿ 
ãå íå ðà öèÿ êî òî ðûõ ïðî èñ õî äèò âñëåä ñò âèå íà ðó øå íèÿ
ðå ãó ëÿ öèè ïðî öåñ ñîâ ïðî- è àí òè îê ñè äàí ò íîé çà ùè òû,
êîí ò ðî ëè ðó þ ùèõ ñÿ ôåð ìåí òà ìè ðå äîêñ-ãî ìå îñòà çà [10]. 
Îä íèì èç ïðî îê ñè äàí ò íûõ ôåð ìåí òîâ ÿâ ëÿ åò ñÿ àëü äå ãè -
äîê ñè äà çà (ÀÎÕ1), êî òî ðàÿ èã ðà åò êëþ ÷å âóþ ðîëü â ìå -
òà áî ëèç ìå êñå íî áè î òè êîâ è ëå êàð ñò âåí íûõ ñðåäñòâ, ñî -
äåð æà ùèõ àðî ìà òè ÷å ñêèå àçà ãå òå ðî öèê ëè ÷å ñêèå çà ìå -
ñòè òå ëè. Ôåð ìåíò ÿâ ëÿ åò ñÿ ïðåä ñòà âè òå ëåì ìî ëèá äîô -
ëà âî ýí çè ìîâ è ó÷à ñò âó åò â ïðî öåñ ñå îêèñ ëå íèÿ àëü äå ãè -
äîâ â ñî îò âåò ñò âó þ ùèå êàð áî íî âûå êèñ ëî òû, à òàê æå
ïó ðè íîâ, âè òà ìè íîâ, ðàç ëè÷ íûõ òîê ñè ÷å ñ êèõ âå ùåñòâ è
ôàð ìà êî ëî ãè ÷å ñêèõ ïðå ïà ðà òîâ, â òîì ÷èñ ëå è àöå òà ëü -
äå ãè äà — òîê ñè ÷å ñ êî ãî ïðî äóê òà ðàñ ïà äà ýòà íî ëà [11].
Òîò ôàêò, ÷òî ôåð ìåíò ýê ñ ï ðåñ ñè ðó åò ñÿ â äî ñòà òî÷ íî
áî ëü øîì êî ëè ÷å ñò âå â êëåò êàõ ïîä æå ëó äî÷ íîé æå ëå çû,
ñâè äå òå ëü ñò âó åò î åãî ïî òåí öè à ëü íîé âî âëå ÷åí íî ñòè
â âàæ íåé øèå ôè çèî ëî ãè ÷å ñêèå è ïà òî ëî ãè ÷å ñêèå ïðî -
öåñ ñû â äàí íîì îð ãà íå [12]. Ïðè ìå ÷à òå ëü íî, ÷òî îäíèì
èç ñóá ñò ðà òîâ ÀÎÕ1 ÿâ ëÿ åò ñÿ èì ìó íî äåï ðåñ ñàíò àçà òè -
îï ðèí — ëå êàð ñò âåí íûé ïðå ïà ðàò, ñïî ñîá íûé ïðî âî öè -
ðî âàòü ðàç âè òèå ÎÏ [13, 14].

Ïî âñåé âè äè ìî ñòè, ÀÎÕ1 âî âëå ÷åí â ìå òà áî ëèçì,
èìå þ ùèé âàæ íîå ïà òî ãå íå òè ÷å ñêîå çíà ÷å íèå äëÿ ðàç âè -
òèÿ ïàí ê ðå à òè òà. Äî íà ñòî ÿ ùå ãî âðå ìå íè ãåí àëü äå ãè -
äîê ñè äà çû íå ðàñ ñìàò ðè âàë ñÿ â êà ÷å ñò âå âîç ìîæ íî ãî
êàí äè äà òà ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íî ñòè ê ÎÏ, õî òÿ åãî ïà òî ãå -
íå òè ÷å ñêàÿ çíà ÷è ìîñòü ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñÿ âîç ìîæ íîé.

Öå ëüþ íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ áû ëî èçó ÷å íèå àñ -
ñî öè à öèè ÷à ñ òî ãî ïî ëè ìîð ôèç ìà (rs55754655) ãå íà
AOX1 ñ ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ ÎÏ ó æè òå ëåé Êóð ñêîé îá ëà -
ñ òè. Âû áîð äàí íî ãî ãå íà äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ áûë îáó -
ñëîâ ëåí, âî-ïåð âûõ, åãî äî ñòà òî÷ íî âû ñî êîé ýê ñ ï ðåñ -
ñèåé â òêà íÿõ ïîä æå ëó äî÷ íîé æå ëå çû, ÷òî óêà çû âà åò
íà åãî âàæ íóþ áèî ëî ãè ÷å ñêóþ ðîëü â ìå òà áî ëèç ìå îð -

ãà íà, âî-âòî ðûõ, âî âëå ÷åí íî ñòüþ â îêèñ ëå íèå øè ðî -
êî ãî ñïåê ò ðà ýí äî- è ýê çî ãåí íûõ àëü äå ãè äîâ è ïàí ê ðå -
î òîê ñè ÷å ñêî ãî ïðå ïà ðà òà àçà òè îï ðè íà è, â-òðå òü èõ,
ïî òåí öè à ëü íûì ó÷à ñ òè åì ôåð ìåí òà â äå òîê ñè êà öèè
ðå àê òèâ íûõ ôîðì êèñ ëî ðî äà, îá ëà äà þ ùèõ ïî âðåæ äà -
þ ùèì äåé ñò âè åì íà îð ãà íû è òêà íè [15]. Ïî ëè ìîð -
ôèçì rs55754655 ïðåä ñòàâ ëÿ åò ñî áîé ìèñ ñåíñ-ìó òà -
öèþ Asn1135Ser, êî òî ðàÿ ìî æåò îêà çû âàòü âëè ÿ íèå íà
àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òà.

Ìà òå ðè à ëû è ìå òî äû

Ìà òå ðè à ëîì äëÿ èñ ñëå äî âà íèÿ ïî ñëó æè ëè îá ðàç öû
ÄÍÊ, ïî ëó ÷åí íûå îò 311 íå ðîä ñò âåí íûõ áî ëü íûõ
îñòðûì íå áè ëè àð íûì ïàí ê ðå à òè òîì (87 æåí ùèí è
224 ìóæ ÷è íû), íà õî äèâ øèõ ñÿ íà ñòà öè î íàð íîì ëå ÷å -
íèè â õè ðóð ãè ÷å ñêèõ îò äå ëå íè ÿõ ãî ðîä ñêîé áî ëü íè öû
¹4 è îá ëà ñò íîé êëè íè ÷å ñêîé áî ëü íè öû ãî ðî äà Êóð ñêà
â ïå ðè îä ñ 2012 ïî 2015 ãã. è 238 íå ðîä ñò âåí íûõ èí äè -
âè äîâ ðóñ ñêîé íà öè î íà ëü íî ñòè áåç çà áî ëå âà íèé ÆÊÒ
(83 æåí ùè íû è 155 ìóæ ÷èí). Ïî ñòå ïå íè òÿ æå ñòè áî ëü -
íûå ðàñ ïðå äå ëå íû ñëå äó þ ùèì îá ðà çîì: ëåã êàÿ —
27,9%, ñðåä íÿÿ — 39%, òÿ æå ëàÿ — 33,1%. Êîí ò ðî ëü íàÿ
ãðóï ïà ôîð ìè ðî âà ëàñü â õî äå ïðî ôè ëàê òè ÷å ñêèõ
îñìîò ðîâ íà ïðåä ïðè ÿ òè ÿõ è ãî ñó äàð ñò âåí íûõ ó÷ ðåæ äå -
íè ÿõ, à òàê æå â ñòà öè î íà ðàõ ËÏÓ ã. Êóð ñêà. Ñðåä íèé
âîç ðàñò áî ëü íûõ ñî ñòà âèë 48,9 ± 13,1 ãî äà, çäî ðî âûõ
ëèö — 47,8 ± 12,1 ãî äà. Äèà ãíîç ÎÏ óñòà íàâ ëè âàë ñÿ
â ñî îò âåò ñò âèè ñ êðè òå ðè ÿ ìè Àò ëàí òà-92 è èõ ìî äè ôè -
êà öè ÿ ìè, ïðåä ëî æåí íû ìè â ã.Êî ÷èí â 2011 ã. Ìåæ äó -
íà ðîä íîé àñ ñî öè à öèåé ïàí ê ðå à òî ëî ãîâ (In ter na ti o nal
As so ci a ti on of Pan c re a to lo gy) è â 2012 ã. Ìåæ äó íà ðîä íîé
ðà áî ÷åé ãðóï ïîé ïî êëàñ ñè ôè êà öèè îñò ðî ãî ïàí ê ðå à -
òè òà (Acu te Pan c re a ti tis Clas si fi ca ti on Wor king Gro up),
ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì îá ùå êëè íè ÷å ñêèõ, ëà áî ðà òîð íûõ
(îá ùèé è áèî õè ìè ÷å ñêèé àíà ëèç êðî âè) è èí ñò ðó ìåí -
òà ëü íûõ (ÓÇÈ è ÌÐÒ ïîä æå ëó äî÷ íîé æå ëå çû, ÝÔÃÄÑ) 
ìå òî äîâ èñ ñëå äî âà íèÿ [16]. Ïðî âî äè ëîñü àí êå òè ðî âà -
íèå ïà öè åí òîâ äëÿ âû ÿñ íå íèÿ ñòà òó ñà êó ðå íèÿ, îáú å ìà, 
÷à ñ òî òû è äëè òå ëü íî ñòè óïî òðåá ëå íèÿ àë êî ãî ëü íûõ íà -
ïèò êîâ, ñ ïî ñëå äó þ ùèì ïå ðå ðàñ ÷å òîì â ãðàì ìû ýòà íî -
ëà è ôîð ìè ðî âà íè åì â ãðóï ïû: êó ðÿ ùèå (275 ÷åë.) è íå -
êó ðÿ ùèå (274 ÷åë.), óïî òðåá ëÿ þ ùèå ìå íåå (375 ÷åë.) è
200 ã è áî ëåå ýòà íî ëà â íå äå ëþ (174 ÷åë.), ïüþ ùèå ðå æå
1 äíÿ â íå äå ëþ (317 ÷åë.) è 1 ðàç â íå äå ëþ èëè ÷à ùå
(232 ÷åë.), óïî òðåá ëÿ þ ùèå àë êî ãîëü ìå íåå 10 ëåò
(226 ÷åë.), 10 ëåò è áî ëåå (323 ÷åë.) [17].

Ó âñåõ îá ñëå äó å ìûõ ïðî âî äè ëè çà áîð âå íîç íîé êðî -
âè äëÿ ïî âå äå íèÿ ìî ëå êó ëÿð íî-ãå íå òè ÷å ñêî ãî àíà ëè çà
è áèî õè ìè ÷å ñêèõ èñ ñëå äî âà íèé. Ãå íîì íóþ ÄÍÊ âû äå -
ëÿ ëè 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
(rs55754655) ãå íà AOX1 ïðî âî äè ëè ìå òî äîì ÏÖÐ â ðå -
æè ìå ðå à ëü íî ãî âðå ìå íè ïó òåì äè ñê ðè ìè íà öèè àë ëå -
ëåé 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) ñ èñ ïî ëü çî âà íè -
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åì êîì ìåð ÷å ñêèõ íà áî ðîâ ðå àê òè âîâ Taq Man SNP Ge -
no ty ping As sa ys ôèð ìû Ap pli ed Bi o sys tems (ÑØÀ). Êîí -
ò ðîëü êà ÷å ñò âà ãå íî òè ïè ðî âà íèÿ 10% èñ ñëå äî âàí íûõ
îá ðàç öîâ, îòî áðàí íûõ ïî ñëó ÷àé íî ìó ïðèí öè ïó ïðè
îò ñóò ñò âèè èí ôîð ìà öèè î ñòà òó ñå áî ëåç íè, ïî êà çàë
100% ñîâ ïà äå íèå ñ ïåð âî íà ÷à ëü íû ìè äàí íû ìè ãå íî òè -
ïè ðî âà íèÿ. Äëÿ îöåí êè àñ ñî öè à öèé àë ëå ëåé è ãå íî òè -
ïîâ ãå íà AOX1 ñ ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ ÎÏ èñ ïî ëü çî âà ëè

êðè òå ðèé c2 è îò íî øå íèå øàí ñîâ (OR) ñ 95% äî âå ðè òå -
ëü íû ìè èí òåð âà ëà ìè (CI). Ñòà òè ñòè ÷å ñêèé àíà ëèç îñó -
ùå ñò â ëÿë ñÿ ñ èñ ïî ëü çî âà íè åì ïðî ãðàì ìû Sta tis ti ca 6.0
(«Stat Soft», ÑØÀ).

Ðå çó ëü òà òû è îá ñóæ äå íèå

×à ñ òî òû àë ëå ëåé è ãå íî òè ïîâ ïî ëè ìîð ôèç ìà
(rs55754655) ãå íà AOX1 ïðåä ñòàâ ëå íû â òàáë. 1. Ãå íî òè -
ïû èñ ñëå äó å ìî ãî ïî ëè ìîð ôèç ìà íà õî äè ëèñü â ñî îò âåò -
ñò âèè ñ ðàñ ïðå äå ëå íè åì Õàð äè—Âàé íáåð ãà â îáå èõ èñ -
ñëå äî âàí íûõ ãðóï ïàõ (p>0,05). Êàê âèä íî èç òàáë. 1, íî -
ñè òå ëü ñò âî àë ëå ëÿ G (OR = 1,72 95% CI 1,03—2,86
p = 0,03) è ãå íî òè ïà À/G àñ ñî öè è ðî âà ëîñü ñ ïî âû øåí -
íûì ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ ÎÏ (OR = 1,79 95% CI 1,04—3,10
p = 0,03).

Ïðî âå äåí íûé ñòðà òè ôè öè ðî âàí íûé àíà ëèç ïî ïî ëó
(òàáë. 2) ïî êà çàë, ÷òî ãå íî òèï À/G áûë àñ ñî öè è ðî âàí
ñ ðàç âè òè åì ÎÏ òî ëü êî ó æåí ùèí (OR = 3,36
95% CI 1,25—9,01 p = 0,01).

Çà òåì ìû ïðî à íà ëè çè ðî âà ëè ñî âìå ñò íîå âëè ÿ íèÿ
ãå íî òè ïîâ èçó ÷à å ìî ãî ïî ëè ìîð ôèç ìà è ôàê òî ðîâ ðè ñ êà 
ÎÏ (êó ðå íèå, ÷à ñ òî òà, îáú åì è äëè òå ëü íîñòü óïî òðåá -
ëå íèÿ àë êî ãî ëü íûõ íà ïèò êîâ) íà ðàç âè òèå çà áî ëå âà íèÿ
(òàáë. 3). Ñòà òè ñòè ÷å ñêè çíà ÷è ìûõ ðàç ëè ÷èé â ÷à ñ òî òàõ
àë ëå ëåé è ãå íî òè ïîâ ïî ëè ìîð ôèç ìà â ãðóï ïàõ êó ðÿ ùèõ
è íå êó ðÿ ùèõ íå óñòà íîâ ëå íî. Òàê æå áû ëî îá íà ðó æå íî,
÷òî îáú åì è ÷à ñ òî òà ïðè å ìà àë êî ãî ëü íûõ íà ïèò êîâ íå
ìå íÿ ëà îá ùåé êàð òè íû àñ ñî öè à öèè ãå íî òè ïîâ ñ ðè ñ -
êîì ðàç âè òèÿ ÎÏ. Îä íà êî ïà öè åí òû ñ ãå íî òè ïîì A/G
ïðè óïî òðåá ëå íèè àë êî ãî ëü íûõ íà ïèò êîâ â òå ÷å íèå
10 è áî ëåå ëåò èìå þò âû ñî êèé ðèñê ðàç âè òèÿ ïàí ê ðå à -
òè òà (OR = 2,63 95%CI 1,21—5,7, ð = 0,01).

Îá ñóæ äå íèå

Â ðàì êàõ íà ñòî ÿ ùå ãî èñ ñëå äî âà íèÿ âïåð âûå îá íà ðó -
æå íà àñ ñî öè à öèÿ ïî ëè ìîð ôèç ìà (rs55754655) ãå íà AOX1
ñ ïî âû øåí íûì ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ ÎÏ. Ñòà òè ñòè ÷å ñêè
çíà ÷è ìûõ ðàç ëè ÷èé â ÷à ñ òî òàõ àë ëå ëåé è ãå íî òè ïîâ ïî -
ëè ìîð ôèç ìà â ãðóï ïàõ êó ðÿ ùèõ è íå êó ðÿ ùèõ íå óñòà -
íîâ ëå íî. Òàê æå áû ëî îá íà ðó æå íî, ÷òî îáú åì è ÷à ñ òî òà
ïðè å ìà àë êî ãî ëü íûõ íà ïèò êîâ íå ìå íÿ ëà îá ùåé êàð òè -
íû àñ ñî öè à öèè ãå íî òè ïîâ ñ ðè ñ êîì ðàç âè òèÿ ÎÏ. Îä íà -
êî ïà öè åí òû ñ ãå íî òè ïîì A/G ïðè óïî òðåá ëå íèè àë êî -
ãî ëü íûõ íà ïèò êîâ â òå ÷å íèå 10 è áîëêê ëåò èìå þò âû ñî -
êèé ðèñê ðàç âè òèÿ ïàí ê ðå à òè òà (OR = 2,63
95%CI 1,21—5,7, ð = 0,01).

Èçó ÷å íèþ ïî ëè ìîð ôèç ìîâ ãå íà AOX1 ïî ñâÿ ùå íî
íå áî ëü øîå êî ëè ÷å ñò âî èñ ñëå äî âà íèé. Â ÷à ñò íî ñòè,
ïî ëè ìîð ôèçì (rs55754655) ãå íà AOX1 èçó ÷àë ñÿ
ó 156 ïà öè åí òîâ, ïå ðå íåñ øèõ òðàíñ ïëàí òà öèþ ïî÷ êè è 
ïî ëó ÷àâ øèõ â ïî ñëå î ïå ðà öè îí íîì ïå ðè î äå àçà òè îï -
ðèí [18]. Àâ òî ðû èñ ñëå äî âà íèÿ îá íà ðó æè ëè, ÷òî ïà öè -
åí òû-íî ñè òå ëè âà ðè àí ò íî ãî ãå íî òè ïà G/G íóæ äà þò ñÿ 
â áî ëåå âû ñî êèõ äî çàõ àçà òè îï ðè íà, ÷òî êîñ âåí íî ñâè -
äå òå ëü ñò âó åò îá óâå ëè ÷åí íîé àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí òà
â îò íî øå íèè ìå òà áî ëèç ìà ëå êàð ñò âåí íî ãî ïðå ïà ðà òà
ó íî ñè òå ëåé äàí íî ãî ãå íå òè ÷å ñêî ãî âà ðè àí òà. Äî ïîë -
íè òå ëü íûì ïîä òâåð æ äå íè åì äàí íî ãî ôàê òà ñòà ëè ðå -
çó ëü òà òû äðó ãî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ, â êî òî ðîì îá íà ðó æå -
íî îò ñóò ñò âèå ýô ôåê òà îò ëå ÷å íèÿ ñòàí äàð ò íû ìè äî çà -
ìè àçà òè îï ðè íà ïà öè åí òîâ ñ âîñ ïà ëè òå ëü íû ìè çà áî -
ëå âà íè ÿ ìè êè øå÷ íè êà ó íî ñè òå ëåé âà ðè àí ò íî ãî ãå íî -
òè ïà AOX1 [19].

Â ëè òå ðà òó ðå îïóá ëè êî âà íû ðå çó ëü òà òû ôóí ê öè î íà -
ëü íî ãî èñ ñëå äî âà íèÿ ïî ëè ìîð ôèç ìîâ ãå íà AOX1. Áû ëî
ïî êà çà íî, ÷òî íóê ëå î òèä íàÿ çà ìå íà ñî ïðî âîæ äà åò ñÿ
àìè íî êèñ ëîò íîé çà ìå íîé Asn íà Ser â 1135 ïî ëî æå íèè
ïî ëè ïåï òè äà (Asn1135Ser èëè 3404AG), êî òî ðàÿ ðàñ ïî -
ëî æå íà áëèç êî ê äî ìå íó äè ìå ðè çà öèè è ìî æåò îêà çû -
âàòü âëè ÿ íèå íà ñòà áè ëü íîñòü ôåð ìåí òà [20]. Âà ðè àí ò -
íûé ãå íî òèï (1135As n Ser èëè 3404AG) ñâÿ çàí ñ óâå ëè -
÷å íè åì àê òèâ íî ñòè ôåð ìåí òà çà ñ÷åò ïî âû øå íèÿ åãî
ñòà áè ëü íî ñòè [20]. Ìîæ íî ïðåä ïî ëî æèòü, ÷òî ïî âû -
øåí íàÿ àê òèâ íîñòü ôåð ìåí òà ó íî ñè òå ëåé ãå íî òè ïà
3404AG ìî æåò ñïî ñîá ñò âî âàòü óñè ëåí íîé ãå íå ðà öèè
ñó ïåð îê ñèä íî ãî àíè îí íî ãî ðà äè êà ëà, ðàç âè òèþ îêèñ -
ëè òå ëü íî ãî ñòðåñ ñà, ïî âðåæ äå íèþ ìè òî õîí ä ðèé è, òà -
êèì îá ðà çîì, ñïî ñîá ñò âî âàòü çà ïó ñ êó êà ñ êà äà äå ñò ðóê -
òèâ íûõ èç ìå íå íèé â ïîä æå ëó äî÷ íîé æå ëå çå, âû çâàí -
íûõ âû ñâî áîæ äå íè åì ïè ùå âà ðè òå ëü íûõ ôåð ìåí òîâ.
Ïî äîá íûé ìå õà íèçì ðàç âè òèÿ ÎÏ ïðåä ïî ëà ãà åò ñÿ íà
ôî íå ëå ÷å íèÿ àçà òè îï ðè íîì [14]. Â òî æå âðå ìÿ àñ ñî -
öè à öèÿ ãå íî òè ïà 3404AG ñ ïî âû øåí íûì ðè ñ êîì ðàç -
âè òèÿ ÎÏ íà ìè îá íà ðó æå íà òî ëü êî ó æåí ùèí. Èç ëè òå -
ðà òó ðû èç âå ñòåí ôàêò, ÷òî àê òèâ íîñòü àëü äå ãè äîê ñè äà -
çû ìî æåò èí ãè áè ðî âà òü ñÿ ïîä âëè ÿ íè åì æåí ñêî ãî ïî -
ëî âî ãî ãîð ìî íà ýñò ðà äè î ëà [21], ÷òî ïðî òè âî ðå ÷èò íà -
øå ìó ñóæ äå íèþ î ñâÿ çè ïî âû øåí íîé àê òèâ íî ñòè ôåð -
ìåí òà è ðàç âè òè åì áî ëåç íè. Îä íà êî ìîæ íî ñäå ëàòü
ïðåä âà ðè òå ëü íûé âû âîä î òîì, ÷òî ãåí AOX1 ìîæ íî
ðàñ ñìàò ðè âàòü â êà ÷å ñò âå íî âî ãî êàí äè äàò íî ãî ãå íà
ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íî ñòè ê ÎÏ.

Ñëå äó åò ïðî äîë æèòü äà ëü íåé øåå èñ ñëå äî âà íèå ïî
îöåí êå âî âëå ÷åí íî ñòè äðó ãèõ ïî ëè ìîð ôèç ìîâ ãå íà
AOX1 â ðàç âè òèå ÎÏ. Â ñëó ÷àå íå çà âè ñè ìî ãî ïîä òâåð æ -
äå íèÿ âû ÿâ ëåí íîé â íà øåé ðà áî òå àñ ñî öè à öèè â äðó ãèõ
ïî ïó ëÿ öè ÿõ ìè ðà, äàí íûé ìàð êåð ìî æåò ïðå òåí äî âàòü
íà ðîëü ïî òåí öè à ëü íîé ìè øå íè äëÿ ãå íå òè ÷å ñêî ãî òå ñ -
òè ðî âà íèÿ íà ñëåä ñò âåí íîé ïðåä ðàñ ïî ëî æåí íî ñòè ê îñò -
ðî ìó ïàí ê ðå à òè òó ñ öå ëüþ âû ÿâ ëå íèÿ ôîð ìè ðî âà íèÿ
ñðå äè íà ñå ëå íèÿ ãðóï ïû ïî âû øåí íî ãî ðè ñ êà ðàç âè òèÿ
áî ëåç íè.
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Òàá ëè öà 1
×à ñ òî òû àë ëå ëåé è ãå íî òè ïîâ ïî ëè ìîð ôèç ìà (rs55754655) ãå íà AOX1 

â ãðóï ïàõ áî ëü íûõ ÎÏ è çäî ðî âûõ ëèö

Ãå íî òè ïû/
àë ëå ëè

Áî ëü íûå ÎÏ Çäî ðî âûå ëè öà c2 (p) OR (95%CI)

n % n %

Ñðàâ íå íèå ãðóïï áî ëü íûõ ÎÏ (n = 311) è çäî ðî âûõ ëèö (n = 238)

À/À 263 84,6 216 90,8  —  — 

À/G 46 14,8 21 8,8 4,48 (0,03) 1,79 (1,04-3,10)

G/G 2 0,6 1 0,4 0,12 (0,73) 1,53
(0,14-17,02)

À 0,920 0,952 4,47 (0,03) 1,72 (1,03-2,86)

G 0,080 0,048

Òàá ëè öà 2
×à ñ òî òû àë ëå ëåé è ãå íî òè ïîâ ïî ëè ìîð ôèç ìà (rs55754655) ãå íà AOX1 

ñðå äè æåí ùèí è ìóæ ÷èí, áî ëü íûõ ÎÏ, è çäî ðî âûõ ëèö

Ãå íî òè ïû/
àë ëå ëè

Áî ëü íûå ÎÏ Çäî ðî âûå ëè öà c2 (p) OR (95%CI)

n % n %

Ñðàâ íå íèå ãðóïï áî ëü íûõ ÎÏ (n = 87) è çäî ðî âûõ ëèö (n = 83) ñðå äè æåí ùèí

À/À 69 79,3 77 92,8  —  — 

À/G 18 20,7 6 7,2 6,35 (0,01) 3,35 (1,26-8,91)

G/G 0 0,0 0 0,0

À 0,897 0,964 5,87 (0,02) 3,08 (1,19-7,96)

G 0,103 0,036

Ñðàâ íå íèå ãðóïï áî ëü íûõ ÎÏ (n = 224) è çäî ðî âûõ ëèö (n = 155) ñðå äè ìóæ ÷èí

À/À 194 86,6 139 89,7 0,81 (0,37) 1,34 (0,71-2,56)

À/G 28 12,5 15 9,7 0,73 (0,39) 1,33 (0,69-2,59)

G/G 2 0,9 1 0,6 0,07 (0,79) 1,39 (0,12-15,4)

À 0,929 0,945 0,83 (0,36) 1,33 (0,72-2,43)

G 0,071 0,055

Òàá ëè öà 3
Cîâ ìå ñò íîå âëè ÿ íèå ãå íî òè ïîâ è ôàê òî ðîâ ðè ñ êà (äëè òå ëü íîñòü óïî òðåá ëå íèÿ àë êî ãî ëü íûõ íà ïèò êîâ) 

íà ðàç âè òèå ÎÏ

Ôàê òîð ðè ñ êà,
ãå íî òè ïû

Ãå íî òè ïû OR (95% CI) P-va lue2

Áî ëü íûå ÎÏ Çäî ðî âûå ëè öà

áåç ôàê òî ðà 
ðè ñ êà

ñ ôàê òî ðîì
 ðè ñ êà

áåç ôàê òî ðà 
ðè ñ êà

ñ ôàê òî ðîì
 ðè ñ êà

áåç ôàê òî ðà
 ðè ñ êà

ñ ôàê òî ðîì
 ðè ñ êà

Óïî òðåá ëå íèå àë êî ãî ëü íûõ íà ïèò êîâ áî ëåå 10 ëåò

A/A 126 (84,6) 137 (84,6) 65 (84,4) 151 (93,8) n = 226

1,04 (0,48-2,27)

0,92

n = 323

2,63 (1,21-5,7)

0,01
A/G 22 (14,8) 24 (14,8) 11 (14,3) 10 (6,2)

G/G 1 (0,7) 1 (0,6) 1 (1,3)  — 
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