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Резюме. Введение. Сердечно-сосудистые и метаболические заболевания представляют собой наиболее 
распространенные заболевания в мире, и их связь с генетическими факторами, такими как полиморфизмы 
генов SOD2 (супероксиддисмутаза), SIRT (сиртуины) и eNOS (эндотелиальная синтаза оксида азота), ста-
новится все более очевидной. Цель — изучение связи между частотой встречаемости аллелей генов SIRT1 
(полиморфизм C/G, rs7069102), eNOS (полиморфизм C/G, rs7069102) и SOD2 (полиморфизм T/C, rs4880) и 
формированием нарушений сосудистого тонуса, а также функционального состояния сердечно-сосудистой 
системы у молодых людей в зависимости от полиморфизма генов. Материалы и методы. Оценка функ-
ционального состояния сердечно-сосудистой системы у молодых лиц. Забор и генетическое исследование 
венозной крови на полиморфизм генов SIRT1, eNOS, SOD2. Статистическая обработка данных с исполь-
зованием программы StatTech версии 4.7.2. Результаты. Исследование показало, что у молодых людей 
в Республике Мордовия носительство аллеля G гена SIRT1 C/G, rs7069102 ассоциировано с повышенным 
среднесуточным уровнем артериального давления и индекса стресса. Полиморфизм гена SOD2 (TT (поли-
морфизм T/C, rs4880)) достоверно чаще встречается при носительстве SIRT1 (GG (C/G, rs7069102). Вывод. 
Установлена связь между полиморфизмами генов SOD2 (TT) и SIRT1 (GG), что сопряжено с изменением 
функционального состояния сердечно-сосудистой системы у молодых людей. Необходимы дальнейшие ис-
следования с более крупными выборками для уточнения роли мутации SIRT1 как фактора риска нарушений 
сосудистого тонуса.
Ключевые слова: полиморфизм генов, оксидативный стресс, метаболические нарушения, сердечно-
сосудистый риск
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Abstract. Introduction. Cardiovascular and metabolic diseases are the most common diseases in the world, and 
their association with genetic factors such as polymorphisms of the SOD2 (superoxide dismutase), SIRT (sirtuins) and 
eNOS (endothelial nitric oxide synthase) genes is becoming increasingly apparent. Objectives to study the relationship 
between the frequency of alleles of the SIRT1 (C/G polymorphism, rs7069102), eNOS (C/G polymorphism, rs7069102) 
and SOD2 (T/C polymorphism, rs4880) genes and the formation of vascular tone disorders, as well as the functional 
state of the cardiovascular system in young people, depending on the gene polymorphism. Materials and methods. 
Assessment of the functional state of the cardiovascular system in young people. Sampling and genetic examination 
of venous blood for polymorphisms of the SIRT1, eNOS, and SOD2 genes. Statistical data processing using the 
StatTech software version 4.7.2. Results. The study showed that in young people in the Republic of Mordovia, the 
carriage of the G allele of the SIRT1 C/G gene, rs7069102 is associated with increased average daily blood pressure 
and stress index. Polymorphism of the SOD2 gene (TT (T/C, rs4880)) is significantly more common in the carriage 
of SIRT1 (GG, (C/G, rs7069102)). Conclusion. We established relationship between the polymorphisms of the SOD2 
(TT) and SIRT1 (GG) genes, which is associated with changes in the functional state of the cardiovascular system in 
young people. Further studies with larger samples are needed to clarify the role of the SIRT1 mutation as a risk factor 
for vascular tone disorders.
Keywords: gene polymorphism, oxidative stress, metabolic disorders, cardiovascular risk
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ВВЕДЕНИЕ

Сиртуины человека (SIRT) представляют собой НАД+-за-
висимые деацитилирующие ферменты, характеризующие-
ся сходством с дрожжевым предшественником Sir2 (silent 
information regulator) [1]. У человека и других млекопитающих 
выделено 7 сиртуинов (SIRT1–SIRT7). Сиртуины относятся к 
гистоновым деацетилазам класса III, особенностью которых 
является наличие высококонсервативного НАД+-зависимо-
го каталитического корового домена, представленного 250–
270 аминокислотными остатками. По данным исследований, 
сиртуины играют роль в большом количестве физиологических 
процессов, от глюконеогенеза до регуляции клеточного цикла. 
Заинтересованность научного общества этими ферментами в 
последнее время растет, так как они могут стать потенциаль-
ными мишенями для терапии многих заболеваний [2, 3].

ОСОБЕННОСТИ СИРТУИНОВ 
И ИХ БИОЛОГИЧЕСКАЯ РОЛЬ

Сиртуин 1 (SIRT1) является наиболее изученным сиртуи-
ном человека в настоящее время. Он больше всего похож на 

дрожжевой SIR2 с точки зрения последовательности аминокис-
лот и ферментативной активности. Локализован в ядре, однако 
может перемещаться в цитоплазму для воздействия на опре-
деленные мишени. Изначально описан как гистондеацетилаза, 
но вскоре было выяснено, что SIRT1 может деацетилировать 
и другие белки [3, 4]. SIRT1 участвует в контроле генерации 
активных форм кислорода, кетогенеза и гибели клетки.

SIRT2 находится в цитоплазме. Он деацетилирует микро-
трубочки тубулина и факторы транскрипции, которые переме-
щаются из цитоплазмы в ядро, и в основном функционирует 
при митозе. Когда возникает повреждение ДНК, SIRT2 может 
останавливать деление клетки, эффективно защищая ее от 
ошибочной репликации. Кроме того, существуют данные о 
том, что SIRT2 также обладает противовоспалительным дей-
ствием.

SIRT3, SIRT4 и SIRT5 являются митохондриальными фер-
ментами. SIRT3 регулирует различные функции митохондрий, 
такие как выработка аденозинтрифосфата (АТФ). Метаболи-
ческие действия SIRT3 на углеводный и липидный обмен ана-
логичны таковым у SIRT1 (например, стимуляция глюконеоге-
неза, ингибирование липогенеза, активация окисления жир-
ных кислот и некоторые нейропротекторные действия) [5, 6].

Таблица  1
Локализация и ферментативная активность сиртуинов [7]

Table 1
Localization and enzymatic activity of sirtuins [7]

Сиртуин / 
Sirtuin

Класс / 
Class

Локализация / 
Localization

Ферментативная активность / 
Enzymatic activity Функции / Functions

SIRT1 I Ядро, цитозоль / 
Nucleus, cytosol

Деацетилирование / Deacetylation Обмен веществ, защита от свободных радикалов 
и стресса, регуляция воспаления / 

Metabolism, protection from free radicals and stress, 
regulation of infl ammation

SIRT2 I Цитозоль / 
Cytosol

Деацетилирование / Deacetylation Регуляция митоза (защита от ошибочной 
репликации), противовоспалительное действие / 
Regulation of mitosis (protection against erroneous 

replication), anti-infl ammatory effect
SIRT3 I Митохондрии / 

Mitochondria
Деацетилирование / Deacetylation Выработка АТФ, регуляция активных форм 

кислорода, кетогенез, апоптоз / 
ATP production, regulation of reactive oxygen 

species, ketogenesis, apoptosis
SIRT4 II Митохондрии / 

Mitochondria
АДФ-рибозилирование / 

ADP-ribosylation
Обмен веществ, в частности регуляция секреции 

инсулина / Metabolism, in particular regulation 
of insulin secretion

SIRT5 III Митохондрии / 
mitochondria

Деацетилирование, 
демалонилирование, 
десукцилинирование/ 

Deacetylation, demalonylation, 
desuccination

Метаболизм глутамина и жирных кислот
регулирует гомеостаз АТФ / 

the metabolism of glutamine and fatty acids regulates 
ATP homeostasis

SIRT6 IV Ядро / Nucleus Деацетилирование, 
АДФ-рибозилирование / 

Ddeacetylation, ADP-ribosylation

Репарация ДНК, метаболизм, секреция TNF / 
DNA repair, metabolism, TNF secretion

SIRT7 IV Ядрышко / 
Nucleolus

Деацетилирование / Deacetylation рРНК транскрипция / rRNA transcription
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В отличие от других сиртуинов, SIRT4 является митохонд-
риальным сиртуином, не обладающим деацетилазной актив-
ностью in vitro. Считается, что SIRT4 участвует во многих важ-
ных процессах, особенно в метаболизме глутамина и жирных 
кислот, а также регулирует гомеостаз АТФ.

В дополнение к деацилазной активности SIRT5 недавние 
исследования показали, что SIRT5 может опосредовать де-
сукцинилирование, демалонилирование и деглутарилирова-
ние белков.

SIRT6 является ядерным белком, хотя он также присут-
ствует в эндоплазматическом ретикулуме, где деацетилиру-
ет TNFα. Недавние исследования показали, что SIRT6 также 
взаимодействует с другими негистоновыми белками.

SIRT7 — единственный сиртуин, локализованный в 
ядрышке. Он является компонентом механизма транскрипции 
РНК-полимеразы I. Предположительно, SIRT7, взаимодейст-
вуя с РНК-полимеразой I и гистонами, регулирует транскрип-
цию ДНК в клетках млекопитающих. Кроме того, SIRT7 может 
опосредовать десукцинилирование гистонов [2].

Сиртуины делятся на классы (I–IV) в зависимости от 
структуры их аминокислотной последовательности, схожести 
по функциональным свойствам и локализации в клетках, а 
также по общему эволюционному происхождению (табл. 1).

Активное внимание исследователей сиртуины привлекли в 
прошлом десятилетии в связи с потенциальной возможностью 
контроля метаболизма жиров и углеводов. Сиртуины модули-
руют ряд клеточных процессов, участвующих в поддержании 
гомеостаза глюкозы в таких тканях, как мышцы, печень и под-
желудочная железа. Сиртуины влияют на метаболизм глюко-
зы и липидов в нескольких тканях. SIRT1 ингибирует адипоге-
нез в адипоцитах. В поджелудочной железе SIRT1 увеличива-
ет секрецию инсулина. В скелетных мышцах и печени SIRT1 
ослабляет гликолиз и усиливает утилизацию липидов.

Ожирение является известным фактором риска в развитии 
сердечно-сосудистых заболеваний и зачастую связано с нару-
шением обмена жиров и углеводов. В Азиатско-Тихоокеанском 
когортном исследовании взрослого населения было обнару-
жено учащение выявления ишемической болезни серд ца на 
9% на каждую единицу индекса массы тела (ИМТ) [8].

Избыточная масса тела и ожирение являются глобальной 
проблемой не только для пациентов, но и для врачей всех 
специальностей. Согласно статистическим данным Росста-
та на 2022 год, в Российской Федерации выявлено более 
419 тысяч новых случаев ожирения, что на 10% больше, чем 
в 2021 году [9].

В настоящее время активно продолжается поиск гене-
тических факторов риска различных заболеваний, что акту-
ально и для ожирения. В частности, исследователи выявили 
взаимосвязь между склонностью к дислипидемии и аллелем 
G полиморфизма rs7069102 гена SIRT1. Доказано, что гено-
тип GG имел более высокий уровень липопротеинов низкой 
плотности (ЛПНП) и холестерина, чем CG и CC [10].

Интересно, что SIRT1 играет двойственную и противо-
речивую роль в контроле глюконеогенеза. С одной стороны, 

SIRT1 может подавлять выработку глюкозы печенью путем 
деацетилирования одного из факторов транскрипции, что 
приводит к последующему снижению транскрипции глюконео-
генных генов. С другой стороны, SIRT1 также может стиму-
лировать глюконеогенную транскрипционную программу [11].

Считается, что в отличие от SIRT1, SIRT2–4 поддержи-
вают глюконеогенез, например во время дефицита энергии. 
В частности, SIRT2 деацетилирует и повышает стабильность 
одного из глюконеогенных ферментов. Кроме того, SIRT3 и 
SIRT4 могут регулировать глюконеогенез из аминокислот. 
Чтобы полностью понять роль этих сиртуинов в регуляции 
глюконеогенеза, явно необходимы дальнейшие исследо-
вания.

На мышах было продемонстрировано, что при ограниче-
нии энергии SIRT3 подавляет гликолиз, способствует окис-
лению жирных кислот, защищает от АФК и увеличивает об-
разование кетоновых тел. Основываясь на исследованиях 
in vitro, SIRT3 стимулирует клеточное дыхание в коричневых 
адипоцитах [10].

Недавние исследования позволили получить представле-
ние о роли различных сиртуинов в гликолизе. В настоящее 
время установлено, что SIRT1 участвует в контроле гликоли-
за путем активации фермента, который ослабляет транскрип-
цию гликолитических генов. Кроме того, SIRT1, SIRT3 и SIRT6 
подавляют транскрипционный фактор, который угнетает окис-
ление глюкозы [12].

При объединении этих наблюдений SIRT1, SIRT3 и SIRT6 
ингибируют гликолиз и стимулируют митохондриальное окис-
ление жирных кислот. Это открытие особенно интересно, 
поскольку опухолевые клетки сильно зависят от гликолиза, 
известного как эффект Варбурга. Следовательно, этот пе-
реход от гликолиза к окислительному метаболизму, индуци-
рованный активаторами сиртуина, может способствовать их 
противоопухолевой активности [13, 14].

Секреция гормона инсулина β-клетками поджелудочной 
железы тесно связана с уровнем глюкозы в крови посредст-
вом сложного сигнального пути. Было показано, что SIRT1 ин-
дуцирует стимулируемую глюкозой секрецию инсулина путем 
увеличения выхода АТФ, образующегося в результате окис-
ления глюкозы. Это достигается за счет подавления транс-
крипции разобщающего белка 2 (UCP2), который разобщает 
выработку митохондриального АТФ во время окислительного 
фосфорилирования. Таким образом, дефицит SIRT1 приво-
дит к высокому уровню UCP2 и снижению секреции инсули-
на [10].

SIRT4, по-видимому, ингибирует секрецию инсулина, по-
скольку дефицит SIRT4 увеличивает стимулируемую амино-
кислотами секрецию инсулина.

Таким образом, SIRT1 и SIRT4 контролируют секрецию 
инсулина в противоположных направлениях в ответ на пита-
ние и ограничение калорий. Хотя выяснение основных меха-
низмов продолжается, текущие результаты предполагают су-
ществование сети сиртуинов для поддержания надлежащей 
секреции инсулина.
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Известно, что инсулин способствует синтезу триглицери-
дов в печени и накоплению триглицеридов в желудочно-ки-
шечном тракте (ЖКТ) при кормлении, тогда как глюкагон и 
адреналин стимулируют липолиз в ЖКТ и окисление жирных 
кислот в других тканях при ограничении питательных ве-
ществ.

Синтез жирных кислот происходит в цитозоле, где аце-
тил-КоА, получаемый в результате процессов катаболиз-
ма, и малонил-КоА используются в качестве субстратов 
для производства жирных кислот, катализируемого син-
тазой жирных кислот. Ключевым фактором транскрипции, 
контро лирующим экспрессию генов, участвующих в синте-
зе липидов, является печеночный Х-рецептор (LXR). SIRT1 
увеличивает транскрипционную активность LXR126. Следо-
вательно, активация SIRT1 теоретически может увеличить 
синтез жирных кислот. Однако SIRT1 также деацетилирует 
нижестоящую мишень LXR, дестабилизируя ее, что приво-
дит к подавлению синтеза жирных кислот. Следовательно, 
SIRT1-опосредованная активация LXR, по-видимому, наце-
лена на метаболизм холестерина, а не на синтез триглице-
ридов. SIRT6 также участвует в контроле синтеза жирных 
кислот [15, 16].

SIRT1 стимулирует окисление жирных кислот, а также 
окислительное фосфорилирование в ответ на голодание. 
В эксперименте было показано, что активация SIRT1 защи-
щает мышей от ожирения, вызванного диетой, за счет увели-
чения скорости окисления жирных кислот. Было показано, что 
SIRT3, SIRT4 и SIRT6 также участвуют в регуляции окисления 
жирных кислот в печени. Как обсуждалось выше, SIRT3 де-
ацетилирует и активирует ключевой фермент, участвующий 
в окислении длинноцепочечных жирных кислот. Напротив, 
SIRT4, по-видимому, является негативным регулятором окис-
ления жирных кислот, тогда как сообщалось, что SIRT6 стиму-
лирует экспрессию генов, участвующих в окислении жирных 
кислот, хотя точный механизм неясен [12].

РОЛЬ СИРТУИНОВ В РАЗВИТИИ 
СЕРДЕЧНО-СОСУДИСТЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ

Исследования влияния сиртуинов на сердечно-сосуди-
стые заболевания активно продолжаются, и наибольшее вни-
мание уделяется именно SIRT1. Это связано с его доказан-
ной ролью в процессах старения организма и окислительного 
стресса, что делает его потенциальным звеном в патогенезе 
многих заболеваний [16].

С возрастом наблюдается повышение уровня свободных 
радикалов, что способствует развитию воспалительных про-
цессов и повреждению эндотелиальной выстилки сосудов. 
Старение эндотелиальных клеток является результатом не-
скольких механизмов, таких как повреждение ДНК, укороче-
ние теломер ниже критической длины, а также митохондри-
альная дисфункция с накоплением активных форм кислорода. 
Несмотря на то что стареющие клетки находятся в состоянии 
покоя с репликативной точки зрения, они метаболически ак-

тивны и имеют специфический секреторный профиль, состоя-
щий из секретируемых цитокинов, хемокинов, факторов роста 
и протеаз, оказывающий провоспалительный эффект. SIRT1, 
SIRT3 и SIRT6 могут подавлять процессы воспаления и окис-
лительного стресса, тем самым замедляют прогрессирова-
ние атеросклероза и развитие ишемической болезни сердца 
[2, 17].

SIRT1 оказывает прямое активирующее действие на 
eNOS посредством деацетилирования в Lys496 и Lys506. 
Ген eNOS, его продукт и оксид азота, играют важную роль 
в поддержании нормальной функции эндотелия. Кроме того, 
SIRT1 ингибирует транскрипцию адаптерного белка p66Shc 
посредством деацетилирования гистонового белка H3 в 
промоторной области. p66Shc способствует образованию 
активных форм кислорода в митохондриях и ингибирует 
транскрипцию антиоксидантного фермента супероксиддис-
мутазы 2 (SOD2), т.е. SIRT1 через отрицательную регуля-
цию транскрипции приводит к общему антиоксидантному 
эффекту [13].

Однако этим его функция не ограничивается. SIRT1 иг-
рает важную роль также в кардиомиоцитах, где он выполня-
ет антиапоптотические функции, противодействует стрессу 
эндоплазматического ретикулума, увеличивает сократи-
мость миокарда и устойчивость к ишемическому поврежде-
нию [18, 19].

Сиртуины могут влиять на процессы свертывания крови и 
образование тромбов. Некоторые исследования показывают, 
что SIRT1 может подавлять активность тромбоцитов и сни-
жать риск образования тромбов [7, 20].

Полиморфизмы в гене SIRT1 могут быть связаны с пато-
логическими процессами в эндотелии сосудов. Исследования 
показывают, что определенные аллели SIRT1 могут влиять 
на его активность и, следовательно, на предрасположенность 
к сердечно-сосудистой патологии. У носителей мутантно-
го аллеля G rs7069102 риск развития сердечно-сосудистых 
заболеваний увеличивался в 2,4 раза, а для rs2273773 — 
в 1,9 раза по сравнению с носителями аллеля дикого типа. 
Это свидетельствует о защитной роли аллеля C для обоих 
однонуклеотидных полиморфизмов [21]. С учетом проанали-
зированной информации, в данной работе мы предприняли 
попытку оценить роль полиморфных вариантов гена SIRT1 в 
развитии ранних нарушений сосудистого тонуса и предраспо-
ложенности к артериальной гипертензии молодежи в Респуб-
лике Мордовия.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Целью исследования было изучение связи между часто-
той встречаемости аллелей генов SIRT1 ( полиморфизм C/G, 
rs7069102), eNOS (полиморфизм C/G, rs7069102) и SOD2 (по-
лиморфизм T/C, rs4880) и формированием нарушений сосу-
дистого тонуса; оценка функционального состояния сердеч-
но-сосудистой системы у молодых людей в зависимости от 
полиморфизма SIRT1.
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МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

Исследование проводилось на базе медицинского ин-
ститута совместно с факультетом биотехнологии и биологии 
ФГБОУ ВО «МГУ им. Н.П. Огарёва». В испытание были вклю-
чены 48 человек, средний возраст составил 20,3±0,1 года, из 
них 25 женщин и 23 мужчины. Определение сердечно-сосу-
дистого риска проводилось в соответствии с рекомендаци-
ями Министерства здравоохранения Российской Федерации 
по диагностике и лечению артериальной гипертензии (АГ) у 
взрослого населения (2022). Исследование соответствует 
требованиям Хельсинкской декларации и было выполнено 
в строгом соответствии с международными стандартами 
надлежащей клинической практики. Каждый участник пре-
доставил информированное согласие на участие в пись-
менном виде. Протокол исследования прошел экспертизу 
и получил одобрение локального этического комитета МГУ 
им. Н.П. Огарёва.

Из участников исследования были сформированы груп-
пы: первая (контрольная) — условно здоровые (n=31) с нор-
мальным среднесуточным артериальным давлением (АД) 
(среднее систолическое АД от 101 до 130 мм рт.ст., среднее 
диастолическое АД от 61 до 85 мм рт.ст.), вторая (основная) 
(n=17) — условно здоровые с нормальным повышенным 
среднесуточным АД (среднее систолическое АД от 130 до 
139 мм рт.ст., среднее диастолическое АД от 86 до 89 мм 
рт.ст.), подтвержденным данными суточного мониторинга ар-
териального давления (СМАД).

В ходе исследования проводились измерения систоли-
ческого и диастолического артериального давления (САД и 
ДАД), а также частота сердечных сокращений (ЧСС) в утрен-
ние часы с троекратным повторением на каждой верхней 
конечности с использованием автоматического тонометра 
Omron M2 Basic. Фиксировались также антропометрические 

данные, на основе которых рассчитывались индекс массы 
тела (ИМТ) и площадь поверхности тела (ППТ). Измерялись 
объемы талии (ОТ) и бедер (ОБ) с последующим расчетом 
индекса талия–бедра (ИТБ).

Для оценки состояния сосудистой стенки применялся ме-
тод фотоплетизмографии (ФПГ) с использованием оборудо-
вания AngioCode-301.

В процессе исследования были проанализированы осн ов-
ные характеристики состояния сосудистой системы, включая 
жес ткость сосудистой стенки, индекс наполнения пульса, 
аугментационный индекс и скорость распространения пуль-
совой волны. Все измерения проводились в утренние часы 
(с 09:00 до 11:00) натощак в условиях лаборатории с поддер-
жанием постоянных параметров микроклимата (температура 
+23±1 °C, влажность 40–60%).

Взятие образцов крови было проведено в соответствии 
с Протоколом забора, транспортировки и хранения веноз-
ной крови [22]. В кр ови исследовали показатели липидно-
го обмена, уровень глюкозы (автоматический анализатор 
Mindray-BS-480). ДНК из крови выделяли с помощью метода 
L.L. Boodram с модификациями. Спектрофотометрическим 
методом оценивали концентрацию и чистоту ДНК с помощью 
Nanodrop2000 (Thermo Scientific, США). ПЦР в реальном вре-
мени проводили с использованием набора реагентов для оп-
ределения полиморфизма генов: SIRT1 (полиморфизм C/G, 
rs7069102), eNOS (полиморфизм T/C, rs20700744), SOD2 (по-
лиморфизм T/C, rs4880) («Синтол», Россия). В качестве ам-
плификатора использовали CFX96 (Bio-Rad, США) [1].

Для статистической обработки данных использовалась 
программа StatTech версии 4.7.2. Доверительные интервалы 
для процентных долей были рассчитаны по методу Клоппе-
ра–Пирсона. Сравнение процентных долей в четырехполь-
ных таблицах сопряженности проводилось с применением 
точного критерия Фишера. Также был рассчитан U-критерий 

Таблиц а 2
Описательная статистика количественных переменных в зависимости от систолического артериального давления (САД)

Table 2
Descriptive statistics of quantitative variables depending on systolic blood pressure (SBP)

Показатели / Indicators
САД / SBP

P
первая группа / fi rst group вторая группа / second group

Возраст / Age 20,00 [19,00; 20,00] 20,00 [20,00; 22,00] 0,006*
Масса тела / Body weight 66,00 [55,50; 72,80] 85,00 [63,00; 92,00] 0,031*

Рост / Height 168,00 [161,00; 175,00] 175,00 [170,00; 178,00] 0,025*
Индекс массы тела / Body mass index 21,78 [20,04; 25,38] 26,30 [21,87; 29,41] 0,079

САД / SBP 122,00 [113,50; 126,00] 136,00 [124,00; 139,00] <0,001*
Площадь поверхности тела, м2 / Body surface area, m2 1,75 [1,61; 1,89] 2,04 [1,77; 2,14] 0,007*

Окружность талии, см / Waist circumference, cm 77,00 [71,00; 84,50] 89,00 [82,00; 96,00] 0,013*
Окружность бедер, см / Hip circumference, cm 96,00 [92,50; 106,00] 103,00 [96,00; 115,00] 0,075

Индекс талия–бедра / Waist–hip index 0,78 [0,76; 0,80] 0,82 [0,78; 0,86] 0,065
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Манна–Уитни. Для анализа многопольных таблиц сопряжен-
ности использовался критерий χ2 Пирсона. Различия счита-
лись статистически значимыми при уровне p <0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В исследуемой выборке были проанализированы антро-
пометрические параметры в зависимости от уровня систоли-
ческого артериального давления (табл. 2).

Во второй группе наблюдались более низкие значения 
массы тела и роста по сравнению с контрольной группой с 
нормальным артериальным давлением, однако ИМТ не про-
демонстрировал статистически значимых различий. У респон-
дентов основной группы были обнаружены достоверно более 
высокие показатели окружности талии и площади поверхно-
сти тела (р <0,05). Показатели липидного и углеводного об-
мена не показали значимых различий между исследуемыми 
группами. Данные подтверждают тот факт, что увеличение 
массы абдоминального жира представляет собой значимый 
фактор риска, способствующий раннему развитию гипертони-
ческой болезни. Увеличение окружности талии ассоциирует-
ся с нарушениями метаболизма и изменениями сосудистой 
стенки, что может привести к повышению артериального дав-
ления [23, 24].

При оценке встречаемости гомо- и гетерозиготных вари-
антов гена SIRT1 в первой группе определено следующее 
распределение генотипов: СС — 19,4% (6 человек), CG — 
51,6% (16 человек), GG — 29% (9 человек). Во второй группе: 
CG  — 41,2% (7 человек), GG — 58,8% (10 человек), генотип 
СС не был обнаружен (рис. 1).

Анализируя данные с использованием критерия χ2 Пир-
сона, была обнаружена статистически значимая разница в 
частоте встречаемости гомо- и гетерозиготных вариантов 
гена SIRT1 (р <0,05). Эти результаты свидетельствуют о 
наличии связи между предрасположенностью к сердечно-
сосудистым заболеваниям и генотипом GG в исследуемой 
выборке.

Следующим этапом нашего исследования стал анализ 
основных показателей функционального состояния сердеч-
но-сосудистой системы и артериального давления (САД 
и ДАД) у молодежи в контексте полиморфизма гена SIRT1. 
Все участники исследования были распределены по груп-
пам в зависимости от генотипа: группа CC (генотип CC), 
группа CG (генотип CG) и группа GG (генотип GG). В группе 
GG было зарегистрировано среднее значение САД на уров-
не 138,79 мм рт.ст., тогда как в первой группе с генотипом 
CC этот показатель составил 116,67 мм рт.ст. (p <0,05). Во 
второй группе с генотипом CG также чаще наблюдалось нор-
мальное  повышенное САД, находящееся в диапазоне от 130 
до 139 мм рт.ст. Диастолическое артериальное давление не 
выявило статистически значимых различий между группами.

Расчетный индекс стресса (у.е.) распределился следую-
щим образом: для генотипа GG — 83, для CG — 145 и для 
CC — 220 (p <0,05), что может быть связано с более высо-
кими показателями частоты сердечных сокращений (ЧСС) у 
участников с генотипом CC как компенсаторным механизмом 
при невысоких цифрах АД. Показатели антропометрии, ли-
пидного метаболизма и фотоплетизмографии не продемон-
стрировали статистически значимых различий между иссле-
дуемыми группами (табл. 3).

При анализе сопряженности встречаемости полиморфных 
вариантов исследуемых генов выявлена связь между поли-
морфизмом T/C, rs4880 гена SOD2 и полиморфизмом SIRT1 
(табл. 4).

Таким образом, в третьей группе с генотипом GG наблю-
дается более высокая частота полиморфизма SOD2 TT, со-
ставившая 10 случаев (52,6%), в то время как в первой группе 
с генотипом CC этот полиморфизм был выявлен лишь в 1 слу-
чае (20,0%). Известно, что активность фермента, содержаще-
го валин (аллель Т), на 23% ниже, чем у фермента с алле-
лем Ala (аллель C). Это означает, что у носителей генотипов 
СС и СТ SOD2 демонстрирует более высокую активность по 
сравнению с носителями генотипа ТТ. Таким образом, можно 
выдвинуть гипотезу о мутантности, связанной с аллелем Т, 
в контексте развития сердечно-сосудистых и метаболических 
заболеваний [25, 26].

Данная взаимосвязь представляет особый интерес с уче-
том анализа факторов риска сердечно-сосудистых заболева-
ний. Известно, что SIRT1 может влиять на экспрессию гена 
SOD2. Это происходит благодаря тому, что SIRT1 деацети-
лирует белок FOXO3a, который индуцирует антиоксидантный 
ответ посредством активации SOD2 и каталазы, что улучшает 
защиту клеток от окислительного стресса [27].

Исследование полиморфизма гена eNOS не выявило зна-
чимых статистических различий между группами.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Сиртуины отличаются друг от друга по своей активности в 
тех или иных химических реакциях, локализации в клетке, точ-
кам приложения и мишеням. Сиртуины человека подразделены 

Рис. 1. Распределение генотипов между исследуемыми груп-
пами

Fig. 1. Distribution of genotypes between the study groups
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на четыре класса (I–IV). Сиртуины играют значительную роль 
в клетках: поддерживают нормальную митохондриальную 
функцию, защищают клетки от свободных радикалов и пере-
кисного окисления, обладают противовоспалительным и ней-
ропротекторным действием.

Сиртуины влияют на различные аспекты липидного, 
углеводного, белкового гомеостаза во многих тканях. Этим 
обусловливается их роль в контроле за развитием и тече-
нием таких метаболических заболеваний, как ожирение и 

сахарный диабет. Противоопухолевая активность сиртуинов 
обусловлена их способностью ингибировать гликолиз, явля-
ющийся основным путем произведения энергии раковыми 
клетками.

Проведенное исследование позволяет сделать следую-
щие выводы.

1. У молодых людей в Республике Мордовия носительство 
аллеля G гена SIRT1 C/G, rs7069102 ассоциировано с изме-
нениями в функциональном состоянии сердечно-сосудистой 

Таблица 3
Данные антропометрии и фотоплетизмографии в зависимости от полиморфизма SIRT1

Table 3
Anthropometry and photoplethysmography data depending on SIRT1 polymorphism

Показатели / Indicators
SIRT1

P
GG GC CC

Индекс массы тела, Me [IQR] / 
Body mass index, Me [IQR] 24,19 [20,04; 28,25] 22,60 [20,48; 28,15] 21,29 [19,82; 22,70] 0,598

Площадь поверхности тела, м2, M (SD) / 
Body surface area, m2, M (SD) 1,88 (0,23) 1,85 (0,24) 1,70 (0,29) 0,283

Окружность талии см, M (SD) / 
Waist circumference, cm, M (SD) 81,37 (12,00) 83,48 (13,09) 75,17 (14,18) 0,372

Окружность бедер, см, Me [IQR] / 
Hip circumference, cm, Me [IQR] 102,00 [95,50; 109,00] 99,00 [93,00; 110,00] 92,50 [86,50; 99,25] 0,411

Индекс талия–бедра, Me [IQR] / 
Waist–hip index, Me [IQR] 0,78 [0,76; 0,82] 0,79 [0,77; 0,85] 0,79 [0,78; 0,79] 0,758

Жесткость сосудистой стенки, %, Me [IQR] / 
Stiffness of the vascular wall, %, Me [IQR]

–16,80 [–19,90; –8,60] –14,30 [–19,25; –7,40] –10,75 [–16,23; –7,97] 0,727

Индекс стресса, у.е., Me [IQR] / 
Stress Index, c.u., Me [IQR]

83,00 [58,00; 107,00] 145,00 [74,50; 276,00] 220,00 [142,00; 328,75] 0,039*

Холестерин, M (SD) / Cholesterol, M (SD) 3,99 (0,52) 4,16 (0,82) 3,83 (0,60) 0,536
Глюкоза, Me [IQR] / Glucose, Me [IQR] 3,67 [3,51; 3,94] 3,80 [3,59; 3,92] 3,91 [3,74; 4,18] 0,365

Липопротеины высокой плотности, Me [IQR] / 
High density lipoproteins, Me [IQR]

1,00 [0,94; 1,12] 1,01 [0,95; 1,15] 0,96 [0,93; 1,04] 0,625

Липопротеины низкой плотности, M (SD) / 
Low density lipoprotein, M (SD)

2,53 (0,67) 2,62 (0,74) 2,62 (0,83) 0,921

Таблица 4
Описательная статистика категориальных переменных SOD2 в зависимости от SIRT1

Table 4
Descriptive statistics of categorical variables SOD2 depending on SIRT1

SOD2 / SOD2
SIRT1

группа СС / group CC группа CG / group CG группа GG / group GG

 (TT) абс. (%) / abs (%) 1 (20,0%) 14 (63,6%) 10 (52,6%)
(CT) абс. (%) / abs (%) 0 (0,0%) 5 (22,7%) 5 (26,3%)
(CC) абс. (%) / abs (%) 4 (80,0%) 4 (13,6%) 4 (21,1%)

p=0,035 pGC–CC=0,027
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системы; корреляций исследуемого полиморфизма с наруше-
ниями липидного обмена и ИМТ не выявлено.

2. Полиморфизм гена SOD2 (TT (полиморфизм T/C, 
rs4880)) достоверно чаще встречается при носительстве 
SIRT1 (GG (полиморфизм C/G, rs7069102); сопряженности 
полиморфных вариантов гена eNOS и гена SIRT1 в исследуе-
мых группах не выявлено.

Таким образом, выявленные различия в функциональ-
ном состоянии сердечно-сосудистой системы при различных 
полиморфных вариантах гена SIRT1, а также наличие взаи-
модействия между генами SIRT1 и SOD2 в контексте анти-
оксидантной защиты требуют дополнительных исследований 
с более крупными выборками и разнообразными методами 
анализа для уточнения роли этой мутации как фактора риска 
нарушений сосудистого тонуса.
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