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Резюме 
Введение. Ожирение относится к многофакторным заболеваниям, в развитии которых имеет значение сочетание внешних 
и наследственных факторов. Идентификация генетических маркеров ожирения, в том числе и их полиморфизмов, особенно 
у детей раннего и дошкольного возраста является важным направлением диагностики и профилактики заболевания. 
Цель. Изучить распространенность однонуклеотидных полиморфизмов гена (AGT: с. 174C>T, p.T174M (rs4762) и AGT: с. 235T>С, 
p.M235T (rs699)) у детей с ожирением.
Материалы и методы. Тип исследования – случай-контроль: обследовано 180 детей в возрасте 5–17 лет. Группа «случай» 
состояла из 120 человек, страдающих ожирением, из них 60 в возрасте 5–10 лет и 60 – 11–17 лет. Группа «контроль» состо-
яла из 60 человек, имеющих нормальную массу тела: из них 30 в возрасте 5–10 лет и 30 – 11–17 лет. Оценивались физи-
ческое развитие, состояние углеводного обмена, липидный статус, проводилось суточное мониторирование артериального 
давления, молекулярно-генетическое исследование, в частности изучались полиморфизмы гена (AGT: с. 174C>T, p.T174M 
(rs4762) и AGT: с. 235T>С, p.M235T (rs699)). Для оценки влияния полиморфизмов на развитие ожирение и ассоциированных 
с ним состояний были рассчитаны отношение шансов (ОШ) и их 95% доверительные интервалы (ДИ). 
Результаты. Не установлена взаимосвязь полиморфного варианта гена AGT: с. 174C>T с ожирением и дислипидемией у детей 
5–17 лет. Установлена ассоциация полиморфного варианта гена AGT: с. 235T>С с ожирением и дислипидемией у детей 5–17 лет 
(ОШ 3,1 [0,1; 3,9], р = 0,000001; ОШ 1,6 [0,9; 3,3], р = 0011). Выявлена взаимосвязь обоих полиморфизмов с развитием арте-
риальной гипертензии (АГ) при ожирении у детей и подростков (ОШ 1,2 [0,4; 2,7], р = 0,000025; ОШ 2,2 [0,5; 2,4], р = 0,00002). 
Обсуждение. Многочисленные работы зарубежных авторов доказали наличие ассоциации полиморфизма гена 
AGT: с. 235T>С с развитием ожирения и связанными с ним коморбидными состояниями у взрослых. Отсутствует информа-
ция о влиянии полиморфизма AGT: с. 174C>T. 
Заключение. Полиморфизмы генов ренин-ангиотензин-альдостероновой системы вносят свой вклад в развитие ожирения, 
дислипидемии и АГ в детском возрасте. 
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Abstract 
Introduction. Obesity is a multifactorial disease that arises through the joint actions of multiple genetic and environmental 
factors. Identification of genetic markers of obesity, including their polymorphisms, especially in children of early and preschool 
age is an important field of diagnosis and prevention of the disease. 
Aim. To study the prevalence of single-nucleotide polymorphisms of the gene (AGT: с.174C>T, p.T174M (rs4762) and AGT: 
с.235T>С, p.M235T (rs699)) in children with obesity.
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ВВЕДЕНИЕ 

Ожирение – хроническое многофакторное заболевание. 
По результатам последних эпидемиологических исследо-
ваний было выявлено, что количество детей с избыточной 
массой тела и ожирением в РФ имеет тенденцию к увели-
чению, преимущественно за счет детей раннего (1–3 года) 
и дошкольного возраста [1]. В связи с этим важным является 
не только своевременная диагностика, но и предупрежде-
ние развития этой патологии и связанных с ней осложне-
ний и коморбидных состояний у данной категории пациен-
тов. Недостаточная эффективность существующих методов 
лечения ожирения и профилактических мероприятий, на-
правленных на борьбу с ним, привели к значительному про-
грессу в понимании генетического вклада в его высокую 
распространенность во всех возрастных группах [2]. В по-
следние годы активно изучается роль патологических одно-
нуклеотидных замен (полиморфизмов) [3]. Идентифициро-
вано более 1500 генетических полиморфизмов, связанных 
с ожирением, которые осуществляют свой вклад через раз-
личные патогенетические механизмы. Роль наследственных 
и средовых факторов в формировании ожирения и избы-
точной массы тела не изменяется в течение жизни [1, 4, 5]. 
Одной из малоизученных является ассоциация этого забо-
левания с вариантами генов ренин-ангиотензиновой систе-
мы (РАС) в детской популяции. 

Известно, что РАС играет роль в формировании забо-
леваний сердечно-сосудистой системы, когнитивных из-
менениях, дисфункциях слухового и зрительного анализа-
торов [6]. Кроме того, разные структурные звенья РАС вне 
зависимости от циркулирующей системы локально синтези-
руются в ткани различных органов, в том числе и в жировой 
ткани. Эти компоненты оказывают системный эффект, а так-
же напрямую воздействуют на жировую ткань [7]. Эффекты 
действия РАС, а также вероятность развития заболевания, 

зависят от экспрессии генов, которые регулируют данную 
систему. Одним из них является ген ангиотензиногена (AGT). 
Ген AGT локализован в 1 хромосоме (1q42.2), содержит 6 эк-
зонов, кодирует сывороточный глобулин ангиотензиноген. 
Это предшественник сильнодействующего вазоконстрик-
тора ангиотензина II (АТ II). Он экспрессируется в печени 
и расщепляется под действием ренина в ответ на сниже-
ние артериального давления. В гене выявлено более 40 ну-
клеотидных полиморфизмов [6]. К наиболее важным му-
тациям в данном гене относятся точечные нуклеотидные 
полиморфизмы, которые приводят к аминокислотным за-
менам в 174 и 235 кодонах гена – T174M и M235T. В ре-
зультате этих замен происходит увеличение концентрации 
ангиотензиногена в плазме крови. Для обоих полиморфиз-
мов установлены взаимосвязи с сердечно-сосудистой пато-
логией (артериальной гипертензией, инфарктом миокарда, 
гипертрофией левого желудочка), хронической болезнью 
почек [8, 9]. Однако степень и достоверность ассоциаций ва-
рьирует. Практически отсутствуют исследования в этой обла-
сти среди детского населения. 

Цель – изучить распространенность однонуклеотид-
ных полиморфизмов гена (AGT: с. 174C>T, p.T174M (rs4762) 
и AGT: с. 235T>С, p.M235T (rs699)) у детей с ожирением. 

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Общий дизайн исследования
Проведено проспективное клиническо-лабораторное 

обследование 180 детей в возрасте 5–17 лет по обще-
принятой стандартной методике на базе ЛОГБУЗ г. Санкт-
Петербурга, многопрофильной клиники «Скандинавия» 
и СПб ГБУЗ «Детская городская поликлиника 35» в период 
с июня 2022 г. по декабрь 2023 г. В основную группу вклю-
чили 120 детей с ожирением (коэффициент стандартно-
го отклонения индекса массы тела (SDS ИМТ) ≥2,0), из них 

Materials and methods. A total of 180 children aged 5–17 years were examined in a clinical case-control study. The case group 
included 120 obese subjects, of whom 60 were aged 5–10 years old and 60 were aged 11–17 years old. The control group 
included 60 subjects with normal body weight, of whom 30 were aged 5–10 years old and 30 were aged 11–17 years old. The 
subjects underwent measurement of physical development, carbohydrate metabolism, and lipid status, as well as daily blood 
pressure monitoring, and molecular genetic testing, in particular, gene polymorphisms (AGT: p.174C>T, p.T174M (rs4762) and 
AGT: p.235T>C, p.M235T (rs699)). Odds ratios (OR) and their 95% confidence intervals (CI) were calculated to assess the impact 
of polymorphisms on the development of obesity and obesity-associated conditions.  
Results. No association was established between the AGT gene polymorphism: c.174C>T and obesity and dyslipidemia in chil-
dren aged 5–17 years old. We found an association between the AGT gene polymorphism c.235T>C and obesity and dyslipid-
emia in children aged 5–17 years old (OR 3.1 [0.1; 3.9], p = 0.000001; OR 1.6 [0.9; 3.3], p = 0011). An association between both 
polymorphisms and the development of arterial hypertension (AH) in children and adolescents with obesity (OR 1.2 [0.4; 2.7], 
p = 0.000025; OR 2.2 [0.5; 2.4], p = 0.00002) was established. 
Discussion. Numerous works performed by foreign authors demonstrated the association between the AGT gene polymorphism: 
p.235T>C and the development of obesity and related comorbid conditions in adults. There is no information on the effect of 
the AGT polymorphism: p.174C>T. 
Conclusion. The renin-angiotensin-aldosterone system (RAAS) gene polymorphisms contribute to the development of obesity, 
dyslipidemia and hypertension in childhood.

Keywords: obesity, genotyping, gene polymorphism, children, AGT gene
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60 человек в возрасте 5–10 лет и 60 – 11–17 лет. Контроль-
ную группу составили 60 детей без ожирения (SDS ИМТ 
<1,0), из них по 30 пациентов в каждой возрастной группе. 
Ожирение и его степень диагностировали в соответствии 
с рекомендациями ВОЗ с помощью величины SDS ИМТ [10]. 
На момент включения в исследование у всех детей отсут-
ствовали острые и тяжелые хронические заболевания. 

Объем обследования
Молекулярно-генетическое исследование осуществля-

лось на базе отдела медико-биологических исследований 
научно-исследовательского центра Военно-медицинской 
академии имени С.М. Кирова (Санкт-Петербург, Россия). 
Взятие образцов цельной крови у лиц, включенных в об-
следование, производилось в  вакуумную систему типа 
«Vacuett» с 6% ЭДТА (Greiner Bio-one, Австрия). Выделе-
ние нуклеиновых кислот выполняли комплектом реагентов 
«ДНК-ЭКС ПРЕСС-кровь» на основе лизирующего раствора 
(Литех, Россия). Исследование полиморфных вариантов гена 
(AGT: с. 174C>T, p.T174M (rs4762) и AGT: с. 235T>С, p.M235T 
(rs699)) выполняли наборами «SNP-ЭКСПРЕСС» методом 
полимеразно-цепной реакции (ПЦР) в режиме реального 
времени (Литех, Россия), где амплифицируются параллельно 
две реакции с двумя аллель-специфичными праймерами, 
детектируется сигнал по каналу FAM. Генотипирование ис-
следуемых образцов геномной ДНК проводилось в режиме 
реального времени на амплификаторе (RT-PCR) ДТ- Прайм 
(ДНК-Технология, Россия), результаты анализа формирова-
лись в 3 заключения: аллель1, гетерозигота, аллель2. 

Инструментальное обследование дополнительно вклю-
чало суточное мониторирование артериального давления 
(СМАД) с помощью системы Кардиотехника-4000 АД (фир-
ма ИНКАРТ, Санкт-Петербург, Россия). Ширина манжеты под-
биралась в соответствии с окружностью плеча по общепри-
нятым рекомендациям. Аппарат является автоматическим 
программируемым монитором для измерения артериально-
го давления (АД) по осциллометрическому принципу.

Этические правила и нормы
В  исследовании соблюдались этические принци-

пы, предъявляемые Хельсинкской декларацией Всемир-
ной медицинской ассоциации (World Medical Association 
Declaration of Helsinki) 1964 г., в редакции 2013 г. (изме-
нения внесены на 64-й Генеральной ассамблее ВМАЮ, 
Бразилия) и с п. 5 ст. 24 «Права несовершеннолетних» Ос-
нов законодательства Российской Федерации об охране 
здоровья граждан от 22 июля 1993 г. №5487-1 (с измене-
ниями от 20 декабря 1999 г.). Все участники исследования, 
их родители были осведомлены о научной стороне про-
блемы и дали свое согласие на участие в работе.

Статистическая обработка данных
Статистическая обработка полученных в ходе иссле-

дования результатов проводилась с помощью програм-
мы Stattech v. 4.2.6 (Россия). Качественные признаки опи-
сывались с помощью абсолютных и относительных (%) 
показателей. Количественные представлены непара-
метрически: медианой, нижним и верхним квартилями 
в виде Me(Q1; Q2). Сравнения показателей выполнены 
с помощью U-теста Манна – Уитни. Использовался метод 
хи-квадрат, в случае неприменимости данного критерия 

(наличие в ячейках таблицы сопряженности 2 × 2, часто-
ты <5), статистическая значимость (р) определялась по точ-
ному критерию Фишера. Значимым принимали уровень 
p < 0,05. Для вычисления 95% доверительного интервала 
(ДИ) при распределении частот генотипов изучаемых по-
лиморфизмов использовали метод Уилсона. Силу ассоци-
ации носительства определенных аллельных вариантов 
полиморфных генов с риском развития неблагоприятно-
го исхода оценивали по значениям показателя отношения 
шансов (ОШ) и относительного риска (ОР) и их 95% ДИ. 

РЕЗУЛЬТАТЫ

Физическое развитие пациентов с  ожирением по 
росту у  40% соответствовало средним значениям  – 
143,7  [137;  149,1] см, у  40%  обследованных оцени-
валось как выше среднего –156 [151; 159] см, у 20% – 
ниже среднего 135 [131; 137] см. Дети из контрольной 
группы имели средние показатели в  60%  случаев  – 
142,5 [136; 148,7] см, 30% – высокие – 155 [152; 160] см 
и 10% – 134 [131; 136] см – низкие. 

Распределение обследованных пациентов по массе 
тела в соответствии со степенью ожирения представлено 
на диаграммах (рис. 1, 2). 

В группе контроля масса тела не выходила за пределы 
нормальных средних значений –34,7 [30,7; 38,5] кг. У всех 
детей половое развитие по Таннеру соответствовало норме.

По результатам исследования состояния углеводного 
обмена у детей с ожирением выявлены нарушения в виде 
гипергликемии натощак – 6,25 [6,1; 6,4] ммоль/л у 14,1%, 

 Рисунок 1. Степень ожирения детей 5–10 лет  
 Figure 1. Degree of obesity in children 5–10 years old 
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 Рисунок 2. Степень ожирения подростков 11–17 лет 
 Figure 2. Degree of obesity in adolescents 11–17 years old
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гиперинсулинемии – 21,4 [14; 29] мкМЕ/мл и инсулино-
резистентности (индекс НОМА 3,7 [3,6; 3,9]) у 62,5%. Эти 
изменения встречались в 2,5 раза чаще у подростков. 
В контрольной группе все показатели были в пределах 
референсных значений. 

Изучение липидного статуса проводилось с помощью 
оценки уровня общего холестерина (ОХС), триглицери-
дов (ТГ), липопротеидов низкой плотности (ХС-ЛПНП), ли-
попротеидов низкой плотности (ХС-ЛПВП) в соответствии 
с рекомендованными критериями [10]. Результаты пред-
ставлены в таблицах (табл. 1, 2).

В основной группе дислипидемия как одно из кардио-
метаболических нарушений отмечалась у 39% пациентов 
допубертатного и пубертатного возраста, в группе кон-
троля – у 6,6% соответственно. Изолированная гиперхоле-
стеринемия (ГХ) у 41,6%, гипертриглицеридемия – у 10%. 
У детей из контрольной группы все показатели жирового 
обмена не отличались от нормальных значений. 

По результатам СМАД у 48 детей и подростков с ожи-
рением была выявлена артериальная гипертензия (АГ), 
которая также относится к кардиометаболическим ос-
ложнениям ожирения, из них у 25 – стабильная, у 23 – 
изолированная систолическая АГ. 

Носительство патологического генотипа ТТ полиморф-
ного маркера AGT: 174C>T было выше у детей без ожире-
ния, однако различия не достигли статистически значимо-
го уровня (p = 0,32). Частота встречаемости гетерозиготы 
генетического варианта AGT: с. 174C>T была в 2,4 раза 
выше в основной группе (р = 0,001) (рис. 3).

При анализе частот генотипов CC, СT и TT в изучае-
мых группах было показано, что ассоциацию с ожирени-
ем у детей имеет генотип СС (р = 0,00002). В контрольной 

группе более половины обследованных имели нормаль-
ный генотип ТТ (р = 0,000012) (рис. 4).

При анализе частот генотипов CC, СT и TT установлено, 
что ассоциацию с ожирением у детей 5–10 лет показы-
вает гетерозиготный генотип CT. Шансы на его носитель-
ство у детей с ожирением в 2,5 раза выше по сравнению 
с детьми без ожирения, анализируемая взаимосвязь явля-
ется статистически значимой (табл. 3).

Шансы носительства гомозиготного патологического ге-
нотипа СС у пациентов 5–10 лет, страдающих ожирением, 
в 2,4 раза выше по сравнению со здоровыми детьми, ана-
лизируемая взаимосвязь статистически значима (табл. 4).

Таким образом, генетический вариант AGT: с. 235T>C по-
казывает достоверную ассоциацию с ожирением у детей 
5–10 лет. По данным ранее проведенных исследований 
ассоциация данного полиморфизма установлена только 
у взрослых [11–13].

 Таблица 1. Состояние жирового обмена у детей 5–10 лет 
 Table 1. State of fat metabolism in children 5–10 years old

Показатель
Уровень, ммоль/л

Основная группа (n = 60) Контрольная группа (n = 30)

ОХС 5,2 [4,92; 5,8]* 4,9 [4,03; 5,3]

ТГ 1,21 [1,1; 1,5] 1,2 [0,75; 1,4]

ХС-ЛПНП 2,65 [2,29; 3,07]* 1,7 [1,2; 2,12]

ХС-ЛПВП 1,1 [0,92;1,2] 1,22 [1,04; 1,38]*

Примечание. * Различия достигли статистически значимого уровня.

 Таблица 2. Состояние жирового обмена у подростков 
11–17 лет 

 Table 2. State of fat metabolism in adolescents 11–17 years old

Показатель
Уровень, ммоль/л

Основная группа (n = 60) Контрольная группа (n = 30)

ОХС 5,4 [4,5; 5,6]* 5,02 [4,7; 5,47]

ТГ 1,48 [1,2; 1,8]* 1,14 [0,89; 1,62]

ХС-ЛПНП 2,7 [2,37; 3,2]* 1,74 [1,4; 2,04]

ХС-ЛПВП 0,95[0,9; 1,2] 1,19 [1,05; 1,39]*

Примечание. * Различия достигли статистически значимого уровня.

 Рисунок 3. Распределение частот (%) генотипов полимор-
фного варианта AGT: с. 174C>T с 95% ДИ в основной и кон-
трольной группах у детей 5–10 лет

 Figure 3. Distribution of frequencies (%) of genotypes 
of polymorphic variant AGT: c.174C>T with 95% CI in the main 
and control groups in children 5–10 years old

Примечание. * Различия достигли статистически значимого уровня.
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 Рисунок 4. Распределение частот (%) генотипов полимор-
фного варианта AGT: с. 235T>C с 95% ДИ в основной и кон-
трольной группах у детей 5–10 лет

 Figure 4. Distribution of frequencies (%) of genotypes 
of polymorphic variant AGT: c.235T>C with 95% CI in the main 
and control groups in children 5–10 years old

Примечание. * Различия достигли статистически значимого уровня.
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Патологический генотип ТТ полиморфного варианта 
AGT: с. 174C>T встречался чаще среди здоровых детей, од-
нако различия не достигли статистически значимого уров-
ня (p = 0,67). Частота встречаемости гетерозиготного гено-
типа полиморфизма AGT: с. 174C>T была в 1,8 раза выше 
в основной группе (р = 0,0001) (рис. 5).

Патологический генотип СС полиморфного вариан-
та AGT: с. 235T>C отмечался у подростков с ожирением 
в 3,25 раза чаще (p = 0,000012). Частота встречаемости 
нормального гетерозиготного генотипа полиморфизма 
AGT: с. 174C>T была в 2,4 раза выше в контрольной груп-
пе (р = 0 ,00011) (рис. 6).

Ассоциация с  ожирением установлена для детей 
11– 17 лет с гетерозиготным генотипом СT. Шансы на его 
носительство у подростков с ожирением в 1,7 раза выше 
по сравнению с детьми без ожирения, анализируемая 
взаимосвязь была статистически значимой (табл. 5).

При анализе частот изучаемых генотипов показа-
но, что ассоциация с ожирением выявлена для детей 
11– 17  лет с  патологическим гомозиготным геноти-
пом СС. Шансы на его носительство у подростков с ожи-
рением в 3,1 раза выше по сравнению со здоровыми, 
анализируемая взаимосвязь является статистически зна-
чимой (табл. 6).

 Таблица 5. Взаимосвязь генотипов полиморфного вариан-
та AGT: с. 174C>T с наличием ожирения у детей 11–17 лет

 Table 5. Relationship of genotypes of AGT: c.174C>T 
polymorphic variant with the presence of obesity in children 
11–17 years old

Генотип ОШ [95%ДИ] Р

СС 2,1 [1,7; 3,4] 0,33

СТ 1,7 [0,4; 2,8] 0,00001

ТТ 0,6 [0,3; 1,7] 0,41

 Таблица 6. Взаимосвязь генотипов полиморфного вариан-
та AGT: с. 235T>C с наличием ожирения у детей 11–17 лет

 Table 6. Relationship of genotypes of polymorphic variant 
AGT: c.235T>C with the presence of obesity in children 
11–17 years old

Генотип ОШ [95%ДИ] Р

СС 3,1 [0,1; 3,9] 0,000001

СТ 1,5 [0,9; 1,94] 0,21

ТТ 1,3 [1,1; 2,7] 0,31

 Рисунок 5. Распределение частот (%) генотипов полимор-
фного варианта AGT: с. 174C>T с 95% ДИ в основной и кон-
трольной группах у детей 11–17 лет

 Figure 5. Distribution of frequencies (%) of genotypes 
of polymorphic variant AGT: c.174C>T with 95% CI in the main 
and control groups in children 11–17 years old

Примечание. * Различия достигли статистически значимого уровня.
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 Рисунок 6. Распределение частот (%) генотипов полимор-
фного варианта AGT: с. 235T>C с 95% ДИ в основной и кон-
трольной группах у детей 11–17 лет

 Figure 6. Distribution of frequencies (%) of genotypes 
of polymorphic variant AGT: c.235T>C with 95% CI in the main 
and control groups in children 11–17 years old

Примечание. * Различия достигли статистически значимого уровня.
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 Таблица 3. Взаимосвязь генотипов полиморфного вариан-
та AGT: с. 174C>T с наличием ожирения у детей 5–10 лет

 Table 3. Relationship of AGT: c.174C>T polymorphic variant gen-
otypes with the presence of obesity in children 5–10 years old

Генотип / Аллель ОШ [95%ДИ] Уровень значимости, р

СС 1,91 [1,1; 3,7] 0,12

СТ 2,5 [0,34; 5,98] 0,0001

ТТ 1,3 [0,9; 2,3] 0,31

С-аллель (СС + СТ) 1,4 [0,7; 3,1] 0,005

Т-аллель (СТ + ТТ) 1,7 [1,1; 2,4] 0,24

 Таблица 4. Взаимосвязь генотипов полиморфного вариан-
та AGT: с. 235T>C с наличием ожирения у детей 5–10 лет

 Table 4. Relationship of AGT: с. 235T>C polymorphic variant gen-
otypes with the presence of obesity in children 5–10 years old

Генотип ОШ [95%ДИ] Уровень значимости, р

ТТ 0,71 [0,1; 1,4] 0,36

СТ 1,1 [0,6; 1,77] 0,44

СС 2,4 [0,4; 4,4] 0,0001

С-аллель (СС + СТ) 1,2 [0,9; 2,2] 0,00001

Т-аллель (СТ + ТТ) 0,9 [0,7; 2,3] 0,00016
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Таким образом, генетический вариант AGT: с. 235T>C 
показывает достоверную ассоциацию с ожирением у де-
тей 11–17 лет. Ранее взаимосвязь с данным полиморфиз-
мом установлена для взрослых пациентов [11–13].

В основной группе (n = 120) было проведено сравне-
ние ряда показателей при различных генотипах иссле-
дуемых полиморфизмов гена AGT: 1) степень ожирения; 
2) наличие дислипидемии; 3) наличие АГ.

Вне зависимости от возраста патологические геноти-
пы полиморфизмов AGT: с. 174C>T и AGT: с. 235T>C имели 
дети и подростки с ожирением 3–4-й степени (табл. 7, 8).

Не выявлено взаимосвязи между наличием полимор-
физма гена AGT: с. 174C>T и развитием дислипидемии 
у детей с ожирением (табл. 9).

Наличие полиморфизма гена AGT: с. 235T>C в 1,3 раза 
повышает риск развития дислипидемии у детей с ожире-
нием. Шансы носительства патологического генотипа СС 
полиморфизма гена AGT у детей с ожирением в 1,6 раза 
выше по сравнению со здоровыми детьми (табл. 10). 

Наличие полиморфизма гена AGT: с. 174C>T статисти-
чески значимо в 1,3 раза повышает риск развития АГ у де-
тей с ожирением. Шансы носительства патологического 

генотипа TT полиморфизма гена AGT у детей с ожирением 
в 1,2 раза выше по сравнению со здоровыми детьми, ана-
лизируемая взаимосвязь статистически значима (табл. 11). 

Наличие полиморфизма гена AGT: с. 174C>T стати-
стически значимо в 1,66 раза повышает риск развития 
АГ у детей с ожирением. Шансы носительства патоло-
гического генотипа TT полиморфизма гена AGT у детей 
с ожирением в 2,2 раза выше по сравнению с детьми 
без ожирения, анализируемая взаимосвязь статистиче-
ски значима (табл. 12). 

ОБСУЖДЕНИЕ

Многочисленные работы зарубежных авторов доказа-
ли наличие ассоциации полиморфизма гена AGT: с. 235T>С, 
p.M235T (rs699) с  развитием некоторых заболеваний, 
в частности с ожирением и связанными с ним коморбид-
ными состояниями [11–13]. Однако все исследования были 
проведены среди взрослого населения. Отсутствует инфор-
мация о влиянии полиморфизма AGT: с. 174C>T. В доступ-
ных источниках литературы не удалось найти данных о со-
стоянии этих вопросов в популяции детей и подростков.

 Таблица 7. Распределение детей с ожирением 5–17 лет 
по степеням в зависимости от наличия полиморфизма  
AGT: с. 174C>T

 Table 7. Distribution of children with obesity 5–17 years old 
by degrees depending on the presence of AGT polymorphism: 
p.174C>T

Степень 
ожирения

Генотип ТТ полиморфного варианта AGT: с. 174C>T

Абс. % 95% ДИ

1-я 4 3,3 0,9; 5,5

2-я 3 2,5 0,8; 3,9

3-я 12* 10 0,2;11,5

4-я 9* 7,5 0,4; 12

Примечание. * Статистическая значимость различий p < 0,05.

 Таблица 8. Распределение детей с ожирением 5–17 лет 
по степеням в зависимости от наличия полиморфизма  
AGT: с. 235T>C

 Table 8. Distribution of children with obesity 5–17 years old 
by degrees depending on the presence of AGT polymorphism: 
с. 235T>C

Степень 
ожирения

Генотип СС полиморфного варианта AGT: с. 235T>C

Абс. % 95% ДИ

1-я 3 2,5 0,7; 4,3

2-я 5 4,1 0,4; 7,9

3-я 14* 11,6 0,98; 15,7

4-я 10* 8,3 0,2; 11,2

Примечание. * Статистическая значимость различий p < 0,05.

 Таблица 9. Взаимосвязь полиморфизма AGT: с. 174C>T 
и дислипидемии у детей 5–17 лет с ожирением

 Table 9. Relationship between AGT: c.174C>T polymorphism 
and dyslipidemia in obese children 5–17 years old

Патологический генотип 
полиморфизма AGT: 

с. 174C>T 
ОР 95% ДИ Р ОШ 95% ДИ Р

ТТ 1,35 0,2; 1,44 0,29 1,4 1,1; 1,8 0,3

 Таблица 10. Взаимосвязь полиморфизма AGT: с. 235T>C 
и дислипидемии у детей 5–17 лет с ожирением

 Table 10. Relationship between AGT: с. 235T>C polymor-
phism and dyslipidemia in obese children 5–17 years old

Патологический генотип 
полиморфизма AGT: 

с. 235T>C 
ОР 95% ДИ Р ОШ 95% ДИ Р

CC 1,1 0,4; 2,0 0,0001 1,6 0,9; 3,3 0,0011

 Таблица 11. Взаимосвязь полиморфизма AGT: 174C>T и АГ 
у детей 5–17 лет с ожирением

 Table 11. Relationship between AGT: 174C>T polymorphism 
and arterial hypertension in obese children 5–17 years old

Патологический 
генотип полимор-

физма AGT: с. 174C>T 
ОР 95% ДИ Р ОШ 95% ДИ Р

TT 1,32 0,4; 2,7 0,0012 1,2 0,6;2,1 0,000025

 Таблица 12. Взаимосвязь полиморфизма AGT: с. 235T>C 
и АГ у детей 5–17 лет с ожирением

 Table 12. Relationship between AGT: с. 235T>C polymorphism 
and arterial hypertension in obese children 5–17 years old

Патологический гено-
тип полиморфизма 

AGT: с. 235T>C 
ОР 95% ДИ Р ОШ 95% ДИ Р

CC 1,66 0,5; 2,4 0,0031 2,2 0,7;4,1 0,00002
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T. Rankinen (Physical Activity Sciences Laboratory, Laval 
University, Ste-Foy, Quebec, Canada) et al. еще в 1999 г. 
исследовали ассоциацию массы жировой ткани с поли-
морфизмом c.235T>C. В исследовании приняло участие 
522 человека европеоидной расы. Патологический гомо-
зиготный генотип СС данного полиморфизма был ассо-
циирован с повышенным количеством жировой массы 
и обнаружен у 69% женщин (р = 0,008) [12]. W. Khamlaoui 
(Biochemistry Laboratory, LR12ES05 «Nutrition-Functional 
Foods and Vascular Health», Faculty of Medicine, University 
of Monastir, Tunisia) et al. в 2020 г. провели исследование 
типа «случай-контроль» («случай» – люди с избыточной 
массой тела / ожирением, 259 человек; «контроль» – люди 
с нормальной массой тела, без АГ и диабета, 302 челове-
ка). Оценивали связь полиморфизмов гена AGT и ожире-
ния у населения Туниса. Полиморфизм c.235T>C наблю-
дался в 50,6% случаев в группе «случай» по сравнению 
с 18,5% в группе «контроль» (р < 0,001) [11]. 

Y. Takakura (Department of Internal Medicine, Fukuchi-
yama City Hospital, Fukuchiyama City) et al. в 2006 г. по-
казали, что патологический гомозиготный генотип СС 
и  частота носительства аллеля С  полиморфизма гена 
AGT: с. 235T>С ассоциированы с висцеральным ожирени-
ем и увеличенным количеством жировой массы у женщин 
в Японии [13]. Наши результаты согласуются с наличием 
при ожирении полиморфизма AGT: с. 235T>С. 

Согласно теории, связь ожирения с геном AGT объяс-
няется действием ангиотензина II на жировую ткань: он 
стимулирует рост адипоцитов и нарушает их дифферен-
цировку, способствует развитию субклинического вос-
паления и активации окислительного стресса в жировой 
ткани. При полиморфизмах гена AGT наблюдается увели-
чение интенсивности синтеза и секреции ангиотензиноге-
на, следовательно, увеличение плазменной концентрации 
ангиотензина II, который и способствует увеличению раз-
меров клеток жировой ткани и препятствует созреванию 
преадипоцитов. Избыток липидов не поступает в незре-
лые клетки и начинает откладываться в мышцах и дру-
гих тканях, усиливая инсулинорезистентность и приводя 
к развитию висцерального ожирения [7, 14]. 

D. de Farias Lelis (Universidade Estadual de Montes 
Claros, Montes Claros, MG, Brasil) et al. в 2019 г. на осно-
вании исследования, включавшего 1567 взрослых людей 
(в том числе 1000 обследованных с ожирением), сделали 
вывод, что полиморфизм гена AGT: с. 235T>С не связан ни 
с ожирением, ни с дислипидемией [15]. По результатам вы-
шеупомянутой работы зарубежных ученых не было уста-
новлено ассоциации между наличием полиморфного вари-
анта гена AGT: с. 235T>С и АД [12]. Однако, согласно нашему 
исследованию, имеет место взаимосвязь полиморфизма 
гена AGT с. 235T>С и с дислипидемией, и с АГ при ожирении. 

В последние годы при АГ активно изучается эффек-
тивность назначения антигипертензивных препаратов 
с учетом вклада полиморфизма генов. В работе Т.А. Му-
леровой и др. у людей с полиморфным вариантом гена 
AGT: с. 235T>С наблюдались более выраженное сниже-
ние АД и лучшая переносимость терапии при использо-
вании комбинации препаратов из группы ингибиторов 

ангиотензинпревращающего фермента и блокаторов ре-
цепторов ангиотензина II [16]. Аналогичные данные пред-
ставлены и другими отечественными исследователями [17].

Одним из актуальных вопросов при лечении ожире-
ния и сопутствующих при этой патологии заболеваниях, 
кроме диетотерапии, является организация режима фи-
зических нагрузок с учетом индивидуальных особенно-
стей человека. Очевидно, что при решении этой пробле-
мы должно быть учтено наличие полиформизмов генов 
РАС. Имеются сведения, что полиморфный вариант гена 
AGT: с. 235T>С имеет ассоциацию со скоростно-силовыми 
качествами у спортсменов. Патологический генотип СС был 
обнаружен у 40% спортсменов-тяжелоатлетов. Также у них 
отмечалось улучшение выносливости при выполнении аэ-
робных нагрузок (в частности, танцев) [18]. По результатам 
метаанализа, проведенного группой ученых в 2023 г., была 
выявлена высокая распространенность носительства алле-
ли С варианта гена AGT: с. 235T>С среди профессиональ-
ных спортсменов, занимающихся силовыми видами спорта 
(p < 0,05). Однако необходимы новые и более масштабные 
исследования для подтверждения этих данных [19].

ВЫВОДЫ

Полиморфизмы генов РАС (AGT: с.  174C>T, p.T174M 
(rs4762) и AGT: с.  235T>С, p.M235T (rs699)) вносят свой 
вклад в развитие ожирения и ассоциированных с ним па-
тологических состояний в детском возрасте:

1. У 10% детей и 4% подростков с ожирением выяв-
лен полиморфизм гена AGT: с. 174C>T. У 55% пациентов 
5–10 лет и у 52% больных 11–17 лет – полиморфизм гена 
AGT: с. 235T>С. Оба полиморфизма у 2,5% подростков. 

2. Носителями гомозиготного патологического геноти-
па обоих полиморфизмов чаще являются дети вне зави-
симости от возраста с ожирением 3–4-й степени.

3. Не установлена взаимосвязь полиморфного вари-
анта гена AGT: с. 174C>T с ожирением и дислипидемией 
у детей 5–17 лет.

4. Установлена ассоциация полиморфного варианта 
гена AGT: с. 235T>С с ожирением и дислипидемией у де-
тей 5–17 лет. 

5. Выявлена взаимосвязь обоих полиморфизмов с раз-
витием АГ при ожирении у детей и подростков. В этом слу-
чае для лечения препаратами выбора являются ингиби-
торы ангиотензинпревращающего фермента и блокаторы 
рецепторов ангиотензина II.

6. При носительстве полиморфизма гена AGT: с. 235T>С 
в гомозиготном состоянии при выборе физических нагрузок 
с целью снижения массы тела следует рассмотреть возмож-
ность включения аэробных занятий и силовых тренировок. 

7. Необходимо продолжить изучение роли однонукле-
отидных полиморфизмов при ожирении у детей в буду-
щем. Это имеет важное прикладное значение для пер-
сонализированного прогноза и профилактики, особенно 
у детей раннего и дошкольного возраста. �
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