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Резюме. Цель исследования. Оценка потенциаль-
ной связи полиморфизма Pro12Ala гена PPARG и из-
быточности питания у детей до 2 лет жизни, сформи-
ровавших ожирение в подростковом возрасте. Мате-
риалы и методы. В ретроспективное исследование 
были включены 62 ребенка с ожирением (ИМТ бо-
лее 2,0 SDS) в возрасте от 10 лет до 17 лет 5 меся-
цев. Результаты. Установлена частота встречаемо-
сти полиморфных генотипов гена PPARG у детей с 
ожирением CC (66,1%), CG (30,6%), GG (3,2%). Вы-
явлена достоверная ассоциация полиморфизма гена 
PPARG Pro12Ala (C>G) с массой тела при рождении 
(р=0,025), в 6 месяцев (р=0,021) и в 18 месяцев жизни 
(р=0,025). Найдена достоверная связь полиморфизма 
гена PPARG и прироста массы тела до 18 месяцев, но-
сители полиморфного аллеля G (генотипы CG/GG) за 
первые 18 месяцев жизни набрали в среднем на 0,99 
кг больше, чем пациенты, имеющие генотип CC по-
лиморфизма PPARG (Pro12Ala)(р=0,014). Установле-
но протективное влияние грудного вскармливания на 
избыточное питание у детей раннего возраста. Заклю-
чение. Установленные закономерности имеют прин-
ципиальное значение в понимании программирования 
ожирения на ранних этапах жизни, а также открыва-
ют новые возможности для коррекции раннего избы-
точного питания с помощью нутригенетики. 

Ключевые слова: ген PPARG, дети, ожирение, про-
граммирование питанием, раннее избыточное пита-
ние

Abstract. The aim of the study was to study 
the potential relationship between PPARG gene 
polymorphism (Pro12Ala) and over nutrition in children 
under 2 years of age, who formed obesity in adolescence. 
Methods. A retrospective study included 62 obese 
children (BMI greater than 2.0 SDS) aged 10 to 17 
years 5 months. Results. The frequency of polymorphic 
genotypes of PPARG gene in children with obesity are 
66.1% (CC genotype), 30.6% (CG genotype), 3.2% (GG 
genotype). A reliable association of the polymorphism of 
PPARG Pro12Ala gene (C> G) with body weight at birth 
(p = 0.025), at 6 months (p = 0.021) and at 18 months 
of life (p = 0.025) was revealed. A reliable relationship 
between PPARG gene polymorphism and body weight 
gain up to 18 months (p = 0.014) was found. Carriers of 
the polymorphic allele G (CG / GG genotypes) gained 
weight an average of 0.99 kg more than patients with the 
CC genotype of the Pro12Ala polimorphism in the first 18 
months of life. The protective effect of breastfeeding on 
over-nutrition in infants is established. The conclusion. 
The established regularities are fundamental importance 
in the understanding of nutritional programming in the 
early stages of ontogeny and also open new possibilities 
for correcting overnutrition in early age with the help of 
nutrigenetics.
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Введение
Распространенность избыточного веса и ожирения 

у детей в развитом мире достигла масштабов эпиде-
мии [1]. Ожирение — это гетерогенное заболевание в 
основе которого лежат наследственные, перинаталь-
ные, средовые факторы риска [2, 3]. Большинство 
форм ожирения являются многофакторными, то есть 
в их развитии играют роль как генетика, чей вклад в 
развитие ожирения оценивается от 40 до 70% [4, 5], 
так и средовые компоненты. 

Ген рецептора, активируемого пероксисомны-
ми пролифераторами-γ (ген PPARG) — один их 547 
генов-кандидатов, ассоциированных с развитием 
ожирения [6]. Ген PPARG кодирует рецептор, акти-
вируемый пероксисомными пролифераторами-γ, ко-
торый регулирует множество ключевых генов, игра-
ющих важную роль в метаболизме жиров, глюкозы, 
развитии воспалительной реакции [7] и экспрессиру-
ется главным образом в жировой ткани, контролируя 
дифференцировку адипоцитов [8]. Полиморфный ал-
лель Pro12Ala определяет синтез измененного гамма-
рецептора, активируемого пролифераторами перокси-
сом, поэтому в условиях избытка свободных жирных 
кислот (СЖК), Ацил-КоА не накапливается и не бло-
кирует реакцию превращения пировиноградной кис-
лоты в Ацетил-КоА. Таким образом, у носителей по-
лиморфного варианта глюкоза расходуется активнее, 
чем СЖК, что отражается на увеличении общей жи-
ровой массы тела и снижении инсулинорезистент-
ности [9, 10]. Поэтому носители генотипов CG/GG 
при высоком потреблении жиров имеют значительно 
большую массу тела, чем носители альтернативного 
генотипа CC (р=0,037) [11].

Полиморфизм PPARG (Pro12Ala), исследованный 
во взрослой популяции, оказался связанным с разви-
тием сердечно-сосудистых заболеваний [12] и ожире-
нием [13]. Cecil et al. показали, что полиморфизм гена 
PPARG ассоциирован с пищевым поведением у груд-
ных детей [14]. Исследование 2102 детей Греции про-
демонстрировало убедительную связь полиморфиз-
ма гена PPARG c развитием ожирения в возрасте 3–4 
лет, в зависимости от пола и возраста [15]. Информа-
ция о связи полиморфизма этого гена с избыточно-
стью питания у детей до двух лет жизни не представ-
лена в литературе. Вместе с тем, именно в это время, 
происходит максимальный рост организма и прибавка 
массы тела, «программируется» метаболизм. Помимо 
этого, вклад наследственных факторов в формирова-

ние ожирения у детей имеет значительную вариабель-
ность в зависимости от возраста [16]. Поэтому цель 
нашего исследования заключалась в оценке потенци-
альной связи полиморфизма Pro12Ala гена PPARG и 
избыточности питания у детей до 2 лет жизни, сфор-
мировавших ожирение в подростковом возрасте.

Материалы и методы
В ретроспективное исследование были включены 

62 ребенка в возрасте от 10 лет до 17 лет 5 месяцев 
(69% мальчиков и 31% девочек). Критерием включе-
ния детей в исследование стало наличие ожирения - 
индекс массы тела (ИМТ) для возраста более двух ко-
эффициентов стандартного отклонения SDS (standard 
deviation score) ИМТ [19]. Оценку антропометриче-
ских параметров при рождении, помесячные прибав-
ки массы и роста детей до 1 года 6 месяцев проводи-
ли ретроспективно, анализируя записи в амбулатор-
ной карте ребенка (форма 112/у). Набор клиническо-
го материала произведен на базе дневного стационара 
Городского детского кардиологического центра МАУ 
«Городская детская клиническая больница №11» го-
рода Екатеринбурга. Молекулярно-генетические ис-
следования выполнены методом ПЦР в режиме реаль-
ного времени. Статистический анализ осуществлял-
ся с помощью пакета программы IBM SPSS Statistics 
20.0. (США). Все исследуемые антропометрические 
данные были нормально распределены при сравнении 
различий средних значений в группах, использовался 
t-критерий Стьюдента. Для сравнения номинальных и 
количественных переменных в двух и более независи-
мых выборках (генотипы GG/CG/CC) применялся од-
нофакторный дисперсионный анализ.

Настоящее исследование одобрено Локальным эти-
ческим комитетом федерального государственно-
го бюджетного образовательного учреждения высше-
го образования «Уральский государственный меди-
цинский университет» Министерства здравоохране-
ния Российской Федерации (протокол заседания №6 
от 16.06.2017 г.). Все наблюдаемые лица или их закон-
ные представители подписали информированное со-
гласие на участие в исследовании и обработку персо-
нальных данных.

Результаты и обсуждение
Учитывая соответствие распределения изучае-

мых генотипов ожидаемому равновесию Харди-
Вайнберга, выборка была репрезентативна (Х2 =0,01; 
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р=0,91). Нами установлена частота встречаемости ал-
лельных вариантов гена PPARG у детей с ожирением, 
которая была сопоставима с литературными данными 
[18] (таблица 1). 

Таблица 1
Частота встречаемости полиморфных вариантов 

генотипов в исследуемой выборке
Table 1

The frequency of polymorphic variants of genotypes in 
the sample

Полиморфизм / 
Polymorphism 

Аллели / 
Alleles

Частота встречаемости, абс., (%) / 
Frequency, absolute, (%)

PPARG Pro12Ala 
(C>G)

CC 41 (66,1)
CG 19 (30,6)
GG 2 (3,2)

Анализировалась связь носительства полиморфных 
вариантов гена PPARG с антропометрическими по-
казателями детей до 18 месяцев (масса и длина тела 
при рождении, в 6, 12 и 18 месяцев, а также прибав-
ка массы тела от рождения до 18 месяцев). Выявлена 
достоверная ассоциация полиморфизма гена PPARG 
Pro12Ala (C>G) с массой при рождении (р=0,025), в 
6 месяцев (р=0,021) и в 18 месяцев жизни (р=0,025). 
Если в 6 месяцев носители полиморфных вариан-
тов генов CG/GG весили в среднем на 234 г (р=0,023) 
больше, чем дети, имеющие популяционный генотип 
CC, то в 18 месяцев эта разница составляла уже 358 
г (р=0,007). Это является косвенным подтверждени-
ем влияния полиморфизма гена PPARG (Pro12Ala) на 
энергетический баланс у маленьких детей [14] (табли-
ца 2).

 Таблица 2
Зависимость антропометрических показателей от полиморфизма гена PPARG

Table 2
Dependence of anthropometric indicators on the polymorphism of the PPARG gene 

Генотип / 
Genotype

Масса тела при рождении, г (M±m) / 
Body weight at birth, g (M±m)

Масса тела в 6 месяцев, г (M±m) / 
Body weight in 6 months, g (M±m)

Масса тела в 18 месяцев, г (M±m) / 
Body weight in 18 months, g (M±m)

СС (n=41) 1 3,29±0,07 8,36±0,17 12,73±0,24
CG (n=19) 2 3,25±0,16 8,94±0,24 13,68±0,29
GG (n=2) 3 4,37±0,02 10,15±0,35 14,76±1,43

CG/GG(n=21) 4 3,3±0,07 8,6±0,14 13,09±0,19

р

1:2:3=0,025* 
1:2=0,86 

2:3=0,01* 
1:3=0,009* 
1:4=0,457

1:2:3=0,021* 
1:2=0,06 
2:3=0,15 

1:3=0,027* 
1:4=0,023*

1:2:3=0,025* 
1:2=0,014* 

2:3=0,53 
1:3=0,14 

1:4=0,007*

Примечание: * — различия достоверны при сравнении исследуемых групп

Нами также установлена достоверная связь поли-
морфизма гена PPARG и избыточного прироста мас-
сы тела до 18 месяцев, который представляется, со-
гласно современным данным, одним из ведущих не-
благоприятных факторов, программирующих ожи-
рение у детей раннего возраста [19]. Носители поли-
морфного аллеля за первые 18 месяцев жизни набра-
ли на один килограмм (р=0,014) больше массы тела, 
чем дети, имеющие популяционный генотип CC (ри-
сунок 1). 

Примечательно, что прирост массы тела от рож-
дения до 18 месяцев носителей полиморфного алле-
ля (генотипы CG/GG), находящихся исключительно 
на грудном вскармливании до 4 месяцев, достовер-
но не отличался от носителей популяционного алле-
ля C. В то же время, носители полиморфизма, находя-
щиеся на смешанном или искусственном вскармлива-
нии, демонстрировали достоверно большую прибавку 
массы тела (р=0,049), чем носители генотипа СС (та-
блица 3). Это, с одной стороны, говорит о протектив-
ном влиянии исключительно грудного вскармливания 
младенцев до 4 месяцев, профилактируя избыточное 

питание, а, с другой стороны, актуализирует вопрос о 
персонифицированном подборе диеты, начиная с са-
мого раннего возраста.

Рисунок 1. Прирост массы тела от рождения до 18 ме-
сяцев в зависимости от полиморфных вариантов гена 
PPARG 
Figure 1. Weight gain from birth to 18 months, depending 
on the polymorphic variants of the PPARG gene

DOI: 10.22138/2500-0918-2018-15-1-42-47



vestnikural.ru
45      JOURNAL OF URAL MEDICAL ACADEMIC SCIENCE 2018, Vol. 15, No. 1

vestnikural.ru

print ISSN 2073-9125 
on-line ISSN 2500-0918

Immunology, Microbiology, Genetics

Мы не обнаружили связь полиморфизма гена 
PPARG и ИМТ у подростков с ожирением (р>0,05), 
доказанную для взрослых и детей дошкольного воз-
раста [15, 20], что подтверждает предположение о 
том, что вклад наследственных и средовых факторов 
в формирование ожирения меняется в зависимости от 
возраста [16]. 

Заключение
Нами впервые установлена ассоциация полимор-

физма гена PPARG (Pro12Ala) c избыточным питани-

ем у детей до 2 лет жизни. Это может иметь принци-
пиальное значение в понимании программирования 
ожирения на ранних этапах онтогенеза, а также от-
крывает новые возможности для коррекции выявлен-
ных отклонений. Найденные закономерности могут 
являться основой для создания программ индивиду-
альной оптимизации диеты и осуществления эффек-
тивной первичной профилактики развития хрониче-
ской неинфекционной патологии с раннего возраста.

Таблица 3
Прирост массы тела от рождения до 18 месяцев в зависимости от генотипов гена PPARG 

и характера вскармливания
Table 3

Body weight gain from birth to 18 months, depending on the genotypes of the PPARG gene and feeding 
characteristic

Показатель / 
Index

Исключительно грудное вскармливание до 4 
месяцев / Exclusive breastfeeding up to 4 months

Смешанное или искусственное вскармливание до 4 
месяцев / Mixed or formula feeding up to 4 months р

1 2 3 4

Генотипы / 
Genotype СС (n=14) CG/GG (n=6) СС (n=27) CG/GG (n=15)

1:2=0,23 
3:4=0,049* 

1:3=0,9 
2:4=0,98

Прирост массы 
тела, кг / Weight 

gain, kg
9,3±0,3 10,3±0,7 9,5±0,3 10,4±0,4
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