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Ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû àíàëèçà îáðàçöîâ ÄÍÊ èç áóêêàëüíîãî ýïèòåëèÿ îò æèòåëåé ðàçëè÷íûõ ðåãèîíîâ Àáõàçèè. Ñî-
áðàííûé â 2013 ã. ìàòåðèàë ïî ïðîãðàììå ãåíåòè÷åñêîãî èññëåäîâàíèÿ ôåíîìåíà äîëãîæèòåëüñòâà áûë ñãðóïïèðîâàí â äâå
âûáîðêè: ëèöà ñòàðøåé âîçðàñòíîé ãðóïïû (îò 75 ëåò äî 101 ãîäà) è êîíòðîëüíàÿ âûáîðêà ñðåäíåé ïî âîçðàñòó êîãîðòû (îò 16
äî 33 ëåò). Áûë èññëåäîâàí ïîëèìîðôèçì ãåíà àïîëèïîïðîòåèíà Å (APOE) (OMIM +107241), àññîöèèðóþùèéñÿ ñ ýôôåêòîì
ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè â äðóãèõ ïîïóëÿöèÿõ îéêóìåíû. Ñðåäè ìíîãèõ çàáîëåâàíèé, ñâÿçàííûõ ñ îïðåäåë¸ííûìè ãåíîòè-
ïàìè APOE, íîñèòåëè àëëåëÿ APOE*4 õàðàêòåðèçóþòñÿ ïîâûøåííûì ðèñêîì ðàçâèòèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ïàòîëîãèè. Äëÿ
àáõàçñêèõ äîëãîæèòåëåé óñòàíîâëåíû ÷àñòîòû àëëåëåé APOE*3 è APOE*4 êàê 0,9359 è 0,0128 ñîîòâåòñòâåííî, à â êîíòðîëå —
0,8315 è 0,0815 ñîîòâåòñòâåííî. Ðàçëè÷èÿ ìåæäó ñîïîñòàâëÿåìûìè êîãîðòàìè èññëåäóåìûõ êàê ïî ÷àñòîòàì ãåíîòèïîâ, òàê è
ïî êîíöåíòðàöèÿì àëëåëåé îêàçàëèñü äîñòîâåðíûìè (ïðè �2 > 10 è 8 ñîîòâåòñòâåííî è p<0,05). Äîëè àëëåëÿ APOE*2 îêàçû-
âàþòñÿ ñòàòèñòè÷åñêè ïîäîáíûìè äëÿ îáåèõ âûáîðîê. Ðåçóëüòàòû ïîäòâåðæäàþò ðàíåå íàáëþäàâøèéñÿ ôàêò åù¸ áîëüøåãî
âîçðàñòàíèÿ ÷àñòîòû ñðåäè äîëãîæèòåëåé íàèáîëåå ðàñïðîñòðàí¸ííîãî (â ïîïóëÿöèè) àëëåëÿ è ñíèæåíèÿ äîëåé ñàìûõ ðåä-
êèõ àëëåëåé. Ïîêàçàíî, ÷òî ãåíîòèï APOE 4-4 è, ñîîòâåòñòâåííî, àëëåëü APOE*4 ïðåäñòàâëÿþòñÿ íåáëàãîïðèÿòíûìè äëÿ äî-
ñòèæåíèÿ èíäèâèäàìè âîçðàñòà äîëãîæèòåëüñòâà. Íàïðîòèâ, äëÿ óâåëè÷åíèÿ ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè áëàãîïðèÿòíûìè
ïðåäñòàâëÿþòñÿ aëëåëü APOE*3 è ãåíîòèïû, îïðåäåëÿåìûå ýòèì àëëåëåì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ýôôåêòû äîëãîæèòåëüñòâà, àáõàçñêàÿ ïîïóëÿöèÿ, ïîëèìîðôèçì APOE

Ââåäåíèå

Èçâåñòíûé ôåíîìåí àêòèâíîãî äîëãîëåòèÿ â Àáõàçèè è
ðÿäå äðóãèõ ðåãèîíîâ Êàâêàçà âíîâü ïðèâëåêàåò âíèìàíèå
ìåäèêîâ è áèîëîãîâ â ñâÿçè ñ îáíàðóæåíèåì ïîëèìîðô-
íûõ ãåíîâ, îòâåòñòâåííûõ çà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè.
Ýôôåêò ïðîäîëæèòåëüíîñòè æèçíè ìîæåò îïðåäåëÿòüñÿ
äâóìÿ îñíîâíûìè ãðóïïàìè ôàêòîðîâ — ýíäîãåííûìè,
ñâÿçàííûìè ñ îñîáåííîñòÿìè òîãî èëè èíîãî îðãàíèçìà, è
ýêçîãåííûìè, èëè ýêîëîãî-ñðåäîâûìè. Â öåíòðå âíèìà-
íèÿ áîëüøèíñòâà ãåðîíòîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ÷àùå
âñåãî îêàçûâàëèñü èìåííî ýíäîãåííûå ôàêòîðû, îïðåäå-
ëÿþùèå èíäèâèäóàëüíûå îñîáåííîñòè ôóíêöèîíèðîâà-
íèÿ ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé, íåðâíîé, ýíäîêðèííîé è äðóãèõ
ñèñòåì, èìåþùèõ ãåíåòè÷åñêóþ ïðèðîäó.

Ýòíè÷åñêèé àñïåêò ãåíåòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ äîëãîæè-
òåëüñòâà ìîæåò áûòü îáóñëîâëåí òðàäèöèÿìè ýòíè÷åñêîé
ýíäîãàìèè — ïðåèìóùåñòâåííûì çàêëþ÷åíèåì áðàêîâ
âíóòðè ýòíîñîâ, â ñâÿçè ñ ÷åì è ãåíû (àëëåëè), ñïîñîáñòâó-
þùèå äîëãîëåòèþ, ìîãóò êîíöåíòðèðîâàòüñÿ âíóòðè òåõ
èëè èíûõ ýòíîñîâ [1]. Ïðè ýòîì îñíîâíîé îñîáåííîñòüþ

áðà÷íîãî èíñòèòóòà àáõàçîâ ÿâëÿåòñÿ õàðàêòåðíîå äëÿ íèõ
ñîáëþäåíèå ñòðîãîé ýêçîãàìèè ïî îòöîâñêîìó è ìàòåðèí-
ñêîìó ðîäó. Ýêçîãàìíûå îãðàíè÷åíèÿ ðàñïðîñòðàíÿþòñÿ
íå òîëüêî íà ðîäñòâåííèêîâ, íî è íà îäíîôàìèëüöåâ,
ïðè¸ìíûõ äåòåé è ò.ä. Âûðàáîòàííûé íåîáû÷àéíî øèðî-
êèé ðååñòð áðà÷íûõ îãðàíè÷åíèé ñî ñòðîãèì ñîáëþäåíèåì
âñåõ ïðèíöèïîâ ÿâëÿåòñÿ ñëåäñòâèåì íàáëþäàâøåãîñÿ
êðàéíå íåãàòèâíîãî îòíîøåíèÿ ê âîçìîæíîñòè êðîâíîãî
ðîäñòâà â áðàêàõ. Ñîáëþäåíèå â ïîêîëåíèÿõ òðàäèöèé
«ñòðóêòóðèðîâàííîé ýêçîãàìèè» â ðàìêàõ àáõàçñêîãî ýò-
íîñà ïðèâîäèò ê ýòíè÷åñêîé ýíäîãàìèè è ñîîòâåòñòâåííî-
ìó ðîñòó âêëàäà îòäàë¸ííîãî êðîâíîãî ðîäñòâà [4].

A priori ìîæíî ïðåäïîëàãàòü, ÷òî ôàêòîð íàñëåäñòâåí-
íîñòè èãðàåò âåäóùóþ ðîëü â ôîðìèðîâàíèÿ ÿâëåíèé
ãðóïïîâîãî äîëãîæèòåëüñòâà. Òåì íå ìåíåå, ñîâîêóïíîñòü
ñîâðåìåííûõ ãåíåòè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé ïîçâîëÿåò êîí-
ñòàòèðîâàòü, ÷òî îñîáîãî «ãåíà äîëãîæèòåëüñòâà», î÷å-
âèäíî, íå ñóùåñòâóåò. Ðå÷ü ìîæåò èäòè î íàëè÷èè ó îïðå-
äåë¸ííîé êàòåãîðèè ëþäåé ñâîåãî ðîäà ãåíåòè÷åñêèõ
ôàêòîðîâ æèçíåñòîéêîñòè, êîòîðûå ïðîãðàììèðóþò

* Èññëåäîâàíèå âûïîëíåíî ïðè ôèíàíñîâîé ïîääåðæêå Ðîññèéñêîãî ôîíäà ôóíäàìåíòàëüíûõ èññëåäîâàíèé ïî ïðîåêòó
¹14-06-00422a è Ðîññèéñêîãî ãóìàíèòàðíîãî íàó÷íîãî ôîíäà ïî ïðîåêòó ¹12-01-00063à.



óñïåøíîå ôóíêöèîíèðîâàíèå òåõ èëè èíûõ ôèçèîëîãè-
÷åñêèõ ñèñòåì. Óäà÷íàÿ êîìáèíàöèÿ ãåíîâ è ñîâîêóïíî-
ñòè ýêîëîãî-ñðåäîâûõ ôàêòîðîâ ìîæåò ñïîñîáñòâîâàòü
ó êîíêðåòíûõ èíäèâèäîâ äîñòèæåíèþ äîëãîëåòèÿ.

ßðêî âûðàæåííûå ñëó÷àè àêòèâíîãî äîëãîëåòèÿ
â Àáõàçèè è ðÿäå äðóãèõ ðàéîíîâ Êàâêàçà ïðèâëåêàëè
âíèìàíèå ìíîãèõ îòå÷åñòâåííûõ è çàðóáåæíûõ èññëåäî-
âàòåëåé, íàïðèìåð [1, 5, 6]. Îäíîé èç ñóùåñòâåííûõ çà-
äà÷ êîìïëåêñíîãî èçó÷åíèÿ ïîïóëÿöèé ñ ïîâûøåííîé
äîëåé äîëãîæèòåëåé ÿâëÿåòñÿ îöåíêà ãåíåòè÷åñêîé
ñòðóêòóðû èõ ãåíîôîíäà. Ñðåäè ôàêòîðîâ, êîòîðûå ïî-
òåíöèàëüíî ìîãëè áû èãðàòü âàæíóþ ðîëü â ìåõàíèçìå
äîëãîëåòèÿ, çíà÷èòåëüíîå ìåñòî ïåðâîíà÷àëüíî îòâîäè-
ëîñü àíàëèçó ãåíåòè÷åñêè îáóñëîâëåííûõ ôàêòîðîâ
ýðèòðîöèòàðíûõ àíòèãåíîâ ãðóïï êðîâè AB0, Rh, (C,D,
E, c, e), MNSs (M,N,S), Kell (K-k), Duffy (Fya, Fyb), Kidd
(Jka, Jkb), Lewis (Lea, Leb), P, à òàêæå ñûâîðîòî÷íûõ áåë-
êîâ HP, TF, GC, CP, AL è ýðèòðîöèòàðíûõ ôåðìåíòîâ
AK, ADA, ACP1, PGM1, GPT, GLO1, 6-PGD, PGP.
Â äàííîì ñëó÷àå âñÿ àáõàçñêàÿ ïîïóëÿöèÿ óñëîâíî áûëà
ïîäðàçäåëåíà íà òðè ãðóïïû: I ãðóïïà âêëþ÷àëà â ñåáÿ
ëèö â âîçðàñòå 24—59 ëåò, II — â âîçðàñòå 60—80 ëåò è III
— áûëà ïðåäñòàâëåíà òîëüêî äîëãîæèòåëÿìè (â âîçðàñòå
90 ëåò è ñòàðøå). Â òàáë. 1 â ìîäèôèöèðîâàííîé íàìè è
ôðàãìåíòàðíîé ôîðìå ïðåäñòàâëåíû ðåçóëüòàòû îáñëå-
äîâàíèÿ àáõàçñêîé ïîïóëÿöèè àâòîðîâ êîëëåêòèâíîé
ìîíîãðàôèè «Àáõàçñêîå äîëãîæèòåëüñòâî, 1987» [1].

Èç ðàññìîòðåíèÿ ðàñïðåäåëåíèÿ ôåíîòèïè÷åñêèõ è
àëëåëüíûõ ÷àñòîò 17 íåçàâèñèìûõ ëîêóñîâ (íà óðîâíå
ãåííîé ýêñïðåññèè) â àáõàçñêîé ïîïóëÿöèè ñòàíîâèòñÿ
î÷åâèäíûì, ÷òî ÷àñòîòû ñåìè ãåíåòè÷åñêèõ ñèñòåì
(41%) îòëè÷àþòñÿ âîçðàñòçàâèñèìûì ðàñïðåäåëåíèåì.
Â äàííîì ñëó÷àå ïðåèìóùåñòâåííî ìàðê¸ðû ãåíîâ
ýðèòðîöèòàðíûõ ôåðìåíòîâ è ñûâîðîòî÷íûõ áåëêîâ
õàðàêòåðèçóþòñÿ åù¸ áîëüøèì âîçðàñòàíèåì ÷àñòîò
ñðåäè äîëãîæèòåëåé íàèáîëåå ðàñïðîñòðàí¸ííûõ â ïî-
ïóëÿöèè àëëåëåé (èëè â ðàâíîé ìåðå ñíèæåíèåì ïðî-
ïîðöèé ñàìûõ ðåäêèõ àëëåëîìîðôîâ ñðåäè ñòàðîæè-
ëîâ).

Âàæíåéøèì èòîãîì âûïîëíåíèÿ ïðîåêòà Ìåæäóíà-
ðîäíîãî ïðîåêòà «Ãåíîì ÷åëîâåêà» ÿâèëàñü èäåíòèôèêà-
öèÿ ïðàêòè÷åñêè âñåõ ãåíîâ ÷åëîâåêà, öåëûé ðÿä èç êî-
òîðûõ, êàê ïîêàçàëè äàëüíåéøèå èññëåäîâàíèÿ, ïðÿìî
èëè êîñâåííî âîâëå÷¸í â ïðîöåññ ñòàðåíèÿ [3]. Îñîáåí-
íî ïåðñïåêòèâíîé ïðåäñòàâëÿåòñÿ îáëàñòü âîçäåéñòâèÿ
íà êà÷åñòâî çäîðîâüÿ è ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ÷åðåç
ãåíû ïðåäðàñïîëîæåííîñòè, ìóòàöèè (èëè àëëåëüíûå
âàðèàíòû) êîòîðûõ ñïîñîáñòâóþò ðàçâèòèþ òÿæ¸ëûõ
ìóëüòèôàêòîðèàëüíûõ çàáîëåâàíèé.

Ê ÷èñëó òàêèõ ãåíîâ ïðèíàäëåæèò ãåí APOE (OMIM
+107741), ðàñïîëîæåííûé íà õðîìîñîìå 19 â ëîêóñå q13.2,
ñîñòîÿùèì èç 4 ýêçîíîâ è 3 èíòðîíîâ, êîäèðóþùèé áåëîê
àïîëèïîïðîòåèí Å (apoE). Ìåòîäîì èçîýëåêòðîôîêóñèðî-
âàíèÿ âûÿâëÿþòñÿ òðè îáùèå äëÿ ÷åëîâåêà èçîôîðìû
apoE: apoE2, apoE3 è apoE4, îòëè÷àþùèåñÿ àìèíîêèñëîò-
íûìè îñòàòêàìè â ïîëîæåíèÿõ 112 (Cys112Arg) è 158
(Arg158Cys), âûçâàííûå îäíîíóêëåîòèäíûìè çàìåíàìè
[9]. Àëëåëü E3, îïðåäåëÿþùèé apoE3, ÿâëÿåòñÿ îáû÷íûì,
íàèáîëåå ðàñïðîñòðàí¸ííûì, òîãäà êàê àëëåëè E2 (êîäè-
ðóåò apoE2) è E4 (êîäèðóåò apoE4) ÿâëÿþòñÿ áîëåå ðåäêè-
ìè ôîðìàìè. Ýòîò ïîëèìîðôèçì â ïîïóëÿöèÿõ ÷åëîâåêà
õàðàêòåðèçóåòñÿ 6 ãåíîòèïàìè: òðè ãîìîçèãîòû (E3/3, E2/2
E4/4) è òðè ãåòåðîçèãîòû (E2/3, E2/4, E3/4) (öèò. ïî [11]).
Ïîëèìîðôèçì E2/E3/E4 îêàçûâàåò ñóùåñòâåííîå âëèÿíèå
íà ìåòàáîëèçì ëèïîïðîòåèíîâ. Óñòàíîâëåííûì ôàêòîì
ÿâëÿåòñÿ òî, ÷òî óðîâåíü õîëåñòåðèíà ïîñëåäîâàòåëüíî ïî-
âûøàåòñÿ îò E2 ê E3 è E4 (öèò. ïî [2]). Òàêèì îáðàçîì,
èçîôîðìû apoE îêàçûâàþò âëèÿíèå íà êîíöåíòðàöèè ëè-
ïèäîâ è ëèïîïðîòåèíîâ â ñûâîðîòêå êðîâè, êîòîðûå ÿâëÿ-
þòñÿ âàæíûìè ôàêòîðàìè ðèñêà ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûõ çà-
áîëåâàíèé. Â ðàáîòå [7] ïîêàçàíî, ÷òî ÷àñòîòà àëëåëÿ e4
ñðåäè ïàöèåíòîâ ñ áîëåçíüþ Àëüöãåéìåðà (ÁÀ) ñâÿçàíà
ñ âîçðàñòîì íà÷àëà ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèÿ. Ó ïàöèåíòîâ
ñ íà÷àëîì ÁÀ äî 60 ëåò è ïîñëå 80 ëåò ÷àñòîòà e4 íèæå, ÷åì
â âîçðàñòíîì ïðîìåæóòêå 65-75 ëåò. Ðèñê âîçíèêíîâåíèÿ
ÁÀ ó ãîìîçèãîò ïî e4 âîçðàñòàåò ñ 5- äî 15-êðàòíîãî óðîâ-
íÿ îò 40 äî 60 ëåò, à çàòåì ñíèæàåòñÿ ê 90 ãîäàì. Â 1994 ã.
[10] áûëà îáíàðóæåíà ïîâûøåííàÿ ÷àñòîòà àëëåëÿ APOE
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Òàáëèöà 1
Ðàñïðåäåëåíèå ÷àñòîò àëëåëåé è ãàïëîòèïîâ ãåíåòèêî-áèîõèìè÷åñêèõ è ñåðîëîãè÷åñêèõ ìàðê¸ðîâ

â ðàçëè÷íûõ âîçðàñòíûõ ãðóïïàõ èç àáõàçñêîé ïîïóëÿöèè
(ïî äàííûì èç ìîíîãðàôèè «Àáõàçñêîå äîëãîæèòåëüñòâî, 1987»)

Ñèñòåìà è àëëåëü
(ãàïëîòèï)

24 — 59 ëåò 60 — 89 ëåò 90 ëåò è ñòàðøå

N ×àñòîòà àëëåëÿ N ×àñòîòà àëëåëÿ N ×àñòîòà àëëåëÿ

GC*1 145 0,7827* 130 0,7231* 71 0,9838*

ESD*1 124 0,8064* 91 0,7912* 26 0,9838*

ACP*B 132 0,6439 99 0,6465 27 0,7592

AK*1 131 0,9618 99 0,9445 27 0,9815

GLO1*2 133 0,6091* 108 0,5555* 27 0,7592*

MNSs(Ns) 249 0,2698* 185 0,2273* 82 0,3751*

RH (CDe) 244 0,4274* 180 0,4164* 82 0,3027*

Ïðèìå÷àíèå. * — ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ìåæäó êîãîðòîé ñòàðîæèëîâ è äâóìÿ ñðàâíèâàåìûìè ãðóïïàìè
ìåíüøåãî âîçðàñòíîãî èíòåðâàëà



e2 ñðåäè ëþäåé, äîæèâøèõ äî ñòîëåòíåãî âîçðàñòà. ×àñòî-
òà ôàêòîðà e2 ñðåäè ëþäåé ñòàðøå 90 ëåò îêàçàëàñü âäâîå
áîëüøå, ÷åì ñðåäè ëþäåé ñðåäíåãî âîçðàñòà (44—53 ëåò).
Òàêèì îáðàçîì, ñèñòåìà APOE e2 ìîæåò áûòü àññîöèèðî-
âàíà ñ ýôôåêòîì äîëãîæèòåëüñòâà. Âëèÿíèå ãåíåòè÷åñêîé
èçìåí÷èâîñòè íà ïðîäîëæèòåëüíîñòü æèçíè ÿâëÿåòñÿ
âåñüìà âàæíûì âîïðîñîì, íóæäàþùèõñÿ â ýôôåêòèâíûõ
èññëåäîâàíèÿõ. Ìåæïîïóëÿöèîííûå èññëåäîâàíèÿ ïîêà-
çûâàþò, ÷òî ÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè àëëåëÿ e4 ìîæåò îêà-
çûâàòü âëèÿíèå íà ãåîãðàôè÷åñêèå âàðèàöèè ðèñêà ÈÁÑ
íàðÿäó ñ ýêîëîãè÷åñêèìè îñîáåííîñòÿìè è îáðàçîì æèçíè
íàñåëåíèÿ ðàçíûõ ãåîãðàôè÷åñêèõ çîí.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû

Â èññëåäîâàíèå áûëè âêëþ÷åíû îáðàçöû áóêêàëüíî-
ãî ýïèòåëèÿ, ïîëó÷åííûå ïðè îáñëåäîâàíèè æèòåëåé
Àáõàçèè êîðåííîé íàöèîíàëüíîñòè. Ñáîð áèîìàòåðèàëà
îäîáðåíûé Ýòè÷åñêèì êîìèòåòîì Àáõàçñêîãî ãîñóäàðñò-
âåííîãî óíèâåðñèòåòà îñóùåñòâëÿëñÿ ñ ïîëó÷åíèåì èí-
ôîðìèðîâàííîãî ñîãëàñèÿ îò êàæäîãî îáñëåäóåìîãî íà

ó÷àñòèå â èññëåäîâàíèè è çàïîëíåíèåì áëàíêîâ ïîïóëÿ-
öèîííî-ãåíåòè÷åñêîãî àíêåòèðîâàíèÿ î ìåñòå ðîæäå-
íèÿ. Áûëè ñôîðìèðîâàíû äâå âûáîðêè:

1) ëèöà ñòàðøåé âîçðàñòíîé ãðóïïû (îò 75 ëåò äî
101 ãîäà);

2) êîíòðîëüíàÿ âûáîðêà ñðåäíåé ïî âîçðàñòó êîãîð-
òû (îò 16 äî 33 ëåò). Â öåëîì, áûëî êîëëåêöèîíèðîâàíî
è èçó÷åíî 170 îáðàçöîâ áèîëîãè÷åñêîãî ìàòåðèàëà.

Ãåíîòèïèðîâàíèå APOE. Ýêñòðàêöèÿ ÄÍÊ ïðîâîäèëàñü
ñ èñïîëüçîâàíèåì íàáîðà «ÄÍÊ-ñîðá-Â» (ÔÃÓÍ «ÖÍÈÈÝ»
Ðîñïîòðåáíàäçîðà). Ïîëèìîðôèçì â 4-ì ýêçîíå ãåíà APOE

(Arg158Cys è Cys112Arg) áûë èññëåäîâàí ìåòîäîì ïîëèìåðàç-
íîé öåïíîé ðåàêöèè ñ èñïîëüçîâàíèåì ïðàéìåðîâ:
5’-CGGCTGGGCGCGGACATGGAGGA-3’
è 5’-TCGCGGGCCCCGGCCTGGTACAC-3’ [8]. Ïðîäóêòû
ÏÖÐ ïîñëå îáðàáîòêè ðåñòðèêòàçîé HhaI ôðàêöèîíèðîâàëè
ìåòîäîì ýëåêòðîôîðåçà â 7,5%-íîì ïîëèàêðèëàìèäíîì ãåëå
ñ ïîñëåäóþùåé îêðàñêîé áðîìèñòûì ýòèäèåì. Âèçóàëèçàöèÿ
ýëåêòðîôîðåòè÷åñêèõ çîí õàðàêòåðèçóþùèõ àëëåëè APOE*2,
APOE*3 è APOE*4 îñóùåñòâëÿëàñü â óëüòðàôèîëåòîâîì ñâåòå.
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Òàáëèöà 2
×èñëåííîñòè ãåíîòèïîâ è ÷àñòîòû àëëåëåé ñèñòåìû APOE

â èçó÷åííîé âûáîðêå èç àáõàçñêîé ïîïóëÿöèè, â öåëîì

Ãåíîòèïû Íàáëþäàåìûå Îæèäàåìûå ×àñòîòû àëëåëåé

3-3 133 131,47 APOE*3 = 0,8794 ± 0,0177

2-3 21 21,11 APOE*2 = 0,0706 ± 0,0139

3-4 12 14,95 APOE*4 = 0,0500 ± 0,0118

2-4 1 1,20
�2 = 6,4981

d.f. = 3
P > 0,05

4-4 2 0,43

2-2 1 1,20

Òàáëèöà 3
×èñëåííîñòè ãåíîòèïîâ APOE

â ñðàâíèâàåìûõ ãðóïïàõ àáõàçîâ ïðåêëîííîãî âîçðàñòà è êîíòðîëüíîé âûáîðêè

Äîëãîæèòåëè (N = 78) Êîíòðîëü (N = 92)

Ãåíîòèïû N (obs.) N (exp.) Ãåíîòèïû N (obs.) N (exp.)

3-3
2-3
3-4
2-4
4-4
2-2

69
7
1
1
0
0

67,32
7,49
1,87
1,10
0,01
0,21

3-3
2-3
3-4
2-4
4-4
2-2

64
14
11
0
2
1

63,61
13,30
12,47
0,70
0,61
1,30

Òàáëèöà 4
Ðàñïðåäåëåíèå ÷àñòîò àëëåëåé ãåíà APOE

ñðåäè ëèö ïðåêëîííîãî âîçðàñòà è â êîíòðîëå èç àáõàçñêîé ïîïóëÿöèè

×àñòîòû àëëåëåé Äîëãîæèòåëè Êîíòðîëü

APO*E3 0,9359 ± 0,0196** 0,8315 ± 0,0276**

APO*E2 0,0513 ± 0,0177 0,0870 ± 0,0208

APO*E4 0,0128 ± 0,0090** 0,0815 ± 0,0202**

�2 (íà ðàâíîâåñèå Õàðäè—Âàéíáåðãà) �2 = 8,5150;
d.f. = 3
P < 0,05

�2 = 4,8038;
d.f. = 3
P>0,05



Ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ
îñóùåñòâëÿëàñü ñ èñïîëüçîâàíèåì ïàêåòà ïðîãðàìì Sta-
tistica 6.0 (StatSoft Inc.). Äîñòîâåðíîñòü ðàçëè÷èé â ÷àñ-
òîòàõ ãåíîòèïîâ è àëëåëåé APOE ìåæäó ñðàâíèâàåìûìè
ãðóïïàìè îïðåäåëÿëè ïî âåëè÷èíå êðèòåðèÿ �2

.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå

Íàëè÷èå ïîëèìîðôèçìà â ãåíå APOE â ñóììàðíîé
âûáîðêå èçó÷åííûõ àáõàçîâ ïîçâîëèëî âûÿâèòü ñëåäóþ-
ùèå ãåíîòèïû: 3/3, 2/3, 3/4, 4/4, 2/4 è 2/2 (òàáë. 2).

Íàáëþäàåìîå ñîîòíîøåíèå ãåíîòèïîâ óäîâëåòâîðè-
òåëüíî ñîîòâåòñòâóåò òåîðåòè÷åñêè îæèäàåìîìó ïðè âå-
ëè÷èíå �2 = 6,4981. Êîíöåíòðàöèÿ ãåíîòèïîâ APOE

â èçó÷åííîé ïîïóëÿöèè ñõîäíî ñ ðàñïðåäåëåíèåì òàêî-
âûõ â åâðîïåîèäíûõ ãðóïïàõ.

Â òàáë. 3 ïðåäñòàâëåíû ñðàâíèòåëüíûå äàííûå ïî
÷èñëåííîñòÿì ãåíîòèïîâ APOE äëÿ äâóõ âîçðàñòíûõ
ãðóïï àáõàçîâ, óñëîâíî îáîçíà÷åííûõ êàê «äîëãîæèòå-
ëè» è «êîíòðîëü». Ðåçóëüòàòû ïîçâîëÿþò êîíñòàòèðî-
âàòü, ÷òî ñðåäè ëèö ïðåêëîííîãî âîçðàñòà îòñóòñòâóþò
ðåäêèå ãîìîçèãîòíûå ôîðìû APOE 2-2 è 4-4, à òàêæå òî-
ëüêî â îäíîì ñëó÷àå íàáëþäàëàñü ãåòåðîçèãîòà 3-4 ïî
ðåäêîìó àëëåëþ APO*E4.

Òàáëèöà 4 äåìîíñòðèðóåò äàííûå î ðàñïðåäåëåíèè ÷àñ-
òîò àëëåëåé ãåíà APOE ñðåäè ëèö ñòàðøåé âîçðàñòíîé ãðóï-
ïû è â ñðåäíåé ïî âîçðàñòó êîãîðòå (â êà÷åñòâå êîíòðîëÿ).
Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ áûëè êîíñòàòèðîâàíû
ìåæäó äîëãîæèòåëÿìè è êîíòðîëåì ïî ÷àñòîòàì àëëåëåé
APOE*3 è APOE*4 íà óðîâíå P < 0,05. Òàêèì îáðàçîì, íàøè
ðåçóëüòàòû ïîäòâåðæäàþò òåíäåíöèþ ê ìàêñèìàëüíîìó âîç-
ðàñòàíèþ ñðåäè äîëãîæèòåëåé ÷àñòîòû íàèáîëåå ðàñïðî-
ñòðàí¸ííûõ â ïîïóëÿöèÿõ àëëåëåé (èëè â ðàâíîé ìåðå ñíè-
æåíèåì ïðîïîðöèé ñðåäè íèõ ñàìûõ ðåäêèõ àëëåëåé).

Ãðóïïà äîëãîæèòåëåé òàêæå äîñòîâåðíî îòëè÷àåòñÿ
îò êîíòðîëüíîé âûáîðêè ïî ÷àñòîòàì ãåíîòèïîâ ïðè
�2 = 10,072; d.f. = 5; P < 0,05. Ãåíîòèïû 3-4 è 4-4, à òàêæå
àëëåëü APOE*4 ïðåäñòàâëÿþòñÿ íåáëàãîïðèÿòíûìè äëÿ
äîñòèæåíèÿ èíäèâèäàìè âîçðàñòà äîëãîæèòåëüñòâà. Íà-
ïðîòèâ, äëÿ ïîòåíöèàëüíîãî âîçðàñòàíèÿ ïðîäîëæèòå-
ëüíîñòè æèçíè áëàãîïðèÿòíûì ïðåäñòàâëÿåòñÿ àëëåëü
APOE*3 è ãåíîòèïû, îïðåäåëÿåìûå äàííûì àëëåëåì.
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To the genetic study of the long-living phenomenon on the example Abkhasian population
analysis; APOE polymorphism

Spitsyn V.A.1, Makarov S.V.1, Kvekveskiri K.B.2, Samokhin A.S.1,
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Analysis of DNA samples from buccal epithelium of Abkhazian residents was submitted for APOE polymorphism. The material was collected in
2013 and it was grouped according to the genetic research into two samples: a) persons of oldest age group (from 75 to 101 year); b) a control
group of an average age cohort persons (from 16 to 33 years). APOE polymorphism (OMIM +107241) associated with effect of life duration in
other world populations were investigated. Among many diseases which are associated with certain APOE genotypes, carriers of APOE*4 allele
are characterized by the increased risk of development of cardiovascular pathology. APOE*3 and APOE*4 allele frequencies demonstrated for
Abkhazian long-livers were 0,9359 and 0,0128 respectively, while in control group these frequencies were 0,8315 and 0,0815 respectively. Dis-
tinctions between the compared cohorts concerning alleles APOE*3 and APOE*4 frequencies were significant (at �2 > 10 and 8 respectively and
P<0,05). Distinctions between the compared groups concerning genotype frequencies were also significant (�2 = 10,072; d.f. = 5; P < 0,05). Fre-
quencies of APOE*2 allele were statistically similar for both samples. So the APOE 4-4 genotype and APOE*4 allele seem to be unfavorable for the
oldest age group. On the contrary, APOE*3 allelomorph and genotypes connected with APOE*3 are favorable factors. Our results confirmed pre-
vious observation that frequency of the «wild» genetic factors increases to the maximum in the oldest age group.

Key words: effects of longevity, Abkhazian population, APOE polymorphism
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