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Excess visceral fat (abdominal obesity) is associated with elevated levels of pro-

inflammatory cytokines, including C-reactive protein (CRP), in the blood. We research the correla-
tion between various alleles of single nucleotide polymorphism rs9939609 of the FTO gene and 
serum CRP levels in residents of St. Petersburg. Of 388 people studied, 292 were suffering from 
abdominal obesity. Patients with abdominal obesity appeared to have higher levels of CRP than 
healthy individuals. Moreover, AA-allele carriers had higher risk of abnormally elevated CRP. 

Keywords: single nucleotide polymorphism; FTO gene; abdominal obesity; C-reactive pro-
tein. 
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Известно, что при наличии излишней жировой ткани в районе талии (абдоминаль-

ном ожирении) в крови повышается уровень провоспалительных цитокинов, в том числе 
С-реактивного белка (СРБ). В работе исследуется связь различных аллелей однонуклео-
тидного полиморфизма rs9939609 гена FTO и уровня СРБ в крови у жителей Санкт-
Петербурга. В исследовании участвовали 388 человек, 292 из них страдали абдоминаль-
ным ожирением. Обнаружено, что у лиц с абдоминальным ожирением концентрация С-
реактивного белка выше, чем у здоровых обследованных. Кроме того, у лиц с АА-
генотипом больше риск превышения норм СРБ.  

Ключевые слова: однонуклеотидный полиморфизм; ген FTO; абдоминальное ожире-
ние; С-реактивный белок. 
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Введение 
Воспаление – нормальная физиологи-

ческая реакция организма на множество 
разных факторов, однако длительный вя-
лотекущий воспалительный процесс мо-
жет быть вредным для организма. Нали-
чие хронического воспаления повышает 
вероятность развития сердечно-сосудис-
тых и онкологических заболеваний, аст-
мы, ревматоидного артрита, диабета, бо-
лезни Альцгеймера и других [13]. 

Известно, что у людей с излишним 
весом и абдоминальным ожирением (да-
лее – АО) регистрируется повышение 
уровня воспалительных цитокинов, в том 
числе СРБ – одного из самых чувстви-
тельных и надежных маркеров воспале-
ния, в том числе хронического [2].  

Уровень СРБ является важным пре-
диктором риска развития многих заболе-
ваний. Так, в 2010 г. Emerging Risk Factors 
Collaboration выяснила, что увеличение 
концентрации СРБ на одно стандартное 
отклонение ассоциировано с увеличением 
риска сосудистых заболеваний на 60%. 
Повышенный уровень СРБ ассоциирован 
и с увеличением риска развития онколо-
гических и сердечно-сосудистых заболе-
ваний, диабета [7]. 

Связь избыточной жировой массы и 
уровня СРБ является несомненной [2]. 
Однако до сих пор окончательно не выяс-
нено, связана ли выраженность повыше-
ния концентрации СРБ только с объемом 
жировой ткани, или в этом задействованы 
и другие факторы. В пользу последнего 
предположения свидетельствует ряд ра-
бот, в которых показано, что повышение 
концентрации СРБ увеличивает риск раз-
вития сахарного диабета вне зависимости 
от развития ожирения [4]. 

Поскольку известно, что определен-
ные генетические варианты, в том числе 
однонуклеотидные полиморфизмы (далее 
– ОНП) различных генов, могут повышать 
риск развития ожирения, не исключено, 
что эти генетические факторы могут вли-
ять не только на накопление жировой тка-
ни, но и на изменение метаболических 
процессов, связанных с ожирением. 

Одним из самых изученных полимор-
физмов является ОНП гена FTO 

rs9939609. АА-аллель этого ОНП ассо-
циирован с увеличением жировой массы, 
повышенным риском развития диабета, 
дислипидемий, а также атеросклероза и 
сосудистых заболеваний [9; 11]. Возмож-
но, аллельный вариант этого полимор-
физма влияет не только на набор допол-
нительной жировой массы, но и на синтез 
и секрецию адипоцитами различных ве-
ществ, в том числе СРБ [6]. 

Цель нашего исследования – выяс-
нить, существует ли связь между аллель-
ным вариантом ОНП FTO rs9939609 и 
уровнем СРБ в крови как у пациентов с 
ожирением, так и у людей с нормальной 
массой тела в популяции жителей Санкт-
Петербурга. 

Материалы и методы 
Работа проводилась на базе ГБОУ 

«Первый Санкт-Петербургский государ-
ственный медицинский университет им. 
академика И.П. Павлова» Министерства 
здравоохранения РФ и ФГБУ «Федераль-
ный медицинский исследовательский 
центр им. В.А. Алмазова» Министерства 
здравоохранения РФ. Все участники ис-
следования относились к европеоидной 
расе и проживали на территории Санкт-
Петербурга. Перед включением в иссле-
дование пациенты подписывали инфор-
мированное согласие на участие в нем.  

В исследование включали пациентов 
от 30 до 55 лет (средний возраст пациен-
тов 44,5±0,28 лет). Из исследования ис-
ключали пациентов со вторичными фор-
мами ожирения (болезнь и синдром Ицен-
ко-Кушинга, гипотиреоз, генетически 
обусловленные синдромы с ожирением); 
такими сердечно-сосудистыми заболева-
ниями, как вторичные артериальные ги-
пертензии; гипертоническая болезнь III 
стадии, артериальная гипертензия 3 сте-
пени; хроническая сердечная недостаточ-
ность (ХСН) II–III стадии, II–IV ф.кл. 
(Национальные рекомендации Всероссий-
ского научного общества кардиологов 
(ВНОК) и Общества специалистов по сер-
дечной недостаточности (ОССН) по диаг-
ностике и лечению ХСН (третий пере-
смотр, 2009). Кроме того, исключали па-
циентов, имеющих в анамнезе пороки 
сердца, ишемическую болезнь сердца, 
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инфаркт миокарда, стенокардию напря-
жения, острое нарушение мозгового кро-
вообращения, транзиторные ишемические 
атаки, черепно-мозговые травмы, органи-
ческие поражения головного мозга. Также 
не включали лиц с острыми воспалитель-
ными заболеваниями, текущим миокарди-
том, перикардитом, сахарным диабетом I 
и II типа, значимой патологией почек и 
печени, системными заболеваниями со-
единительной ткани, васкулитами, злока-
чественными новообразованиями и стра-
дающих алкоголизмом или наркоманией. 

Из включенных в исследование паци-
ентов формировали две группы: в кон-
трольную отбирали лиц без абдоминаль-
ного ожирения, в группу сравнения – с 
абдоминальным ожирением. Всего было 
обследовано 388 чел., из них 108 мужчин. 
Абдоминальное ожирение (далее – АО) 
было зарегистрировано у 292 чел. 

У всех участников измеряли рост, вес, 
окружность талии (далее – ОТ), окруж-
ность бедер (далее – ОБ). Окружность та-
лии измеряли в положении стоя, точкой 
измерения являлась середина расстояния 
между вершиной гребня подвздошной 
кости и нижним боковым краем ребер. 
Для определения наличия абдоминально-
го ожирения вычисляли соотношение 
ОТ/ОБ [12]. В группу пациентов с абдо-
минальным ожирением включали мужчин 
с соотношением ОТ/ОБ более 0,9 и жен-
щин с соотношением более 0,8. 

Также рассчитывали индекс массы 
тела (ИМТ) по формуле, утвержденной 
Всемирной Организацией Здравоохране-
ния [10].  

ИМТ (кг/м²) =
масса тела, кг

(рост, см)2  

Нормальным считался ИМТ в преде-
лах от 18,5 до 24,9 кг/м2. У пациентов с 
избыточной массой тела ИМТ равен 25-
29,9 кг/м2, ИМТ свыше 30 кг/м2 считается 
признаком ожирения. 

Количество С-реактивного белка из-
меряли в сыворотке крови. Забор крови 
проводили из локтевой вены после четыр-
надцатичасового голодания, в стандарт-
ную пластиковую пробирку без стабили-
затора. С-реактивный белок определяли 
усиленным латексными частицами имму-

нотурбидиметрическим методом (высоко-
чувствительный метод) с использованием 
набора «CRP (Latex) HS COBAS» («Roche 
Diagnostics», Швейцария). 

Согласно рекомендациям ВНОК «Ди-
агностика и коррекция липидного обмена 
с целью профилактики и лечения атеро-
склероза» от 2012 г., повышенным уров-
нем СРБ считали его концентрацию в сы-
воротке крови более 2 мг/л. 

Однонуклеотидный полиморфизм 
rs9939609 гена FTO определяли в геном-
ной ДНК из лейкоцитов периферической 
крови. ДНК получали модифицированным 
методом фенольно-хлороформной экс-
тракции по N. Blin и D.W. Stafford. Гено-
типирование проводили методом полиме-
разной цепной реакции (ПЦР) в реальном 
времени. Использовали коммерческие ал-
лель-специфичные праймеры (Applied 
Biosystems, США). 

Статистическую обработку получен-
ных результатов проводили в программе 
IBM SPSS Statistics («IBM Corporation», 
США). Нормальность распределения про-
веряли при помощи критерия Шапиро-
Уилка, равенство дисперсий в группах – 
при помощи критерия Ливиня. Значи-
мость различий в частоте аллелей и гено-
типов сравниваемых выборок определяли 
с использованием таблиц сопряженности 
и критерия χ2. Для определения значимо-
сти различий уровня СРБ в группах паци-
ентов использовали критерий Стьюдента. 
Значимость связи полиморфизма 
rs9939609 и уровня СРБ определяли мето-
дом непараметрического дисперсионного 
анализа Краскела–Уоллиса. В качестве 
апостериорного критерия после теста 
Краскела–Уоллиса использовали тест 
Манна–Уитни–Вилкоксона. Критическим 
уровнем значимости был принят р = 0,05. 
Численные данные представлены как 
средние ± ошибка среднего. 

Результаты и их обсуждение 
Жировая ткань, помимо запасания пи-

тательных веществ, теплоизоляции и ме-
ханической защиты, выполняет еще и эн-
докринную функцию. В ней продуциру-
ются и выделяются в кровоток такие ве-
щества, как половые стероиды, глюкокор-
тикоиды, факторы комплемента и ряд 
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противовоспалительных и провоспали-
тельных цитокинов. При накоплении из-
быточной жировой массы, особенно в 
районе живота, баланс синтезируемых 
жировой тканью веществ смещается в 
сторону провоспалительных цитокинов – 
фактора некроза опухолей альфа (ФНО-α) 
и интерлейкина 6 (ИЛ-6) [3; 8]. Они, в 
свою очередь, стимулируют продукцию в 
печени СРБ [1; 5] – белка острой фазы 
воспаления. 

В нашей работе повышенный уровень 
СРБ был выявлен у 215 (73,6%) из 292 
больных АО. В группе сравнения повы-
шенный уровень СРБ был обнаружен 
только у 17 человек (17,7%). Таким обра-
зом, повышенный уровень СРБ чаще 
встречался в группе лиц с АО, чем в груп-
пе без АО (χ2=94; р<0,001). Средние пока-
затели концентрации СРБ в сыворотке 
крови также были достоверно выше в 
группе пациентов с АО (7,2±0,5 мг/л и 
1,2±0,2 мг/л, соответственно; р<0,001). 

При этом в совокупной выборке у но-
сителей генотипа АА rs9939609 гена FTO 
концентрация СРБ была выше, чем у но-
сителей аллеля Т (АА – 7,5±1,1 мг/л; ТА – 
5,5±0,6 мг/л; ТТ – 4,7±0,5 мг/л; р=0,026) 
(рис. 1). У носителей генотипа АА 

rs9939609 гена FTO вероятность иметь 
повышенный уровень СРБ в 1,5 раза вы-
ше, чем у носителей аллеля Т (OR 1,5; 
95% CI 0,9-2,46; p=0,029). 

Однако при сравнении концентраций 
СРБ у носителей разных генотипов изу-
чаемого гена в группах пациентов с АО и 
без него такой связи проследить не уда-
лось (см. таблицу).  

Представленные в научной литерату-
ре данные о непосредственной связи ал-
лельного варианта и уровня СРБ также 
противоречивы. В некоторых работах да-
же после выравнивания групп по ИМТ и 
соотношению ОТ к ОБ сохранялась связь 
аллельного варианта с повышением уров-
ня СРБ [6]. В других работах такой связи 
обнаружено не было, и авторы сделали 
вывод, что на подъем уровня СРБ влияет 
только накопление избыточной жировой 
массы [14]. В нашем исследовании в вы-
борке жителей Санкт-Петербурга влияние 
аллеля А на концентрации СРБ в крови 
опосредовано, по-видимому, накоплением 
избыточной жировой массы в районе та-
лии. Это может объясняться различными 
свойствами жировой ткани, расположен-
ной в различных областях тела человека. 
При  абдоминальном расположении жиро- 

 
Рис. 1. Уровень С-реактивного белка в сыворотке крови у людей с разными генотипами 

rs9939609 гена FTO 
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Концентрация С-реактивного белка (мг/л) в крови у носителей генотипов ТТ, ТА,  
ТТ rs9939609 гена FTO в группах обследованных с абдоминальным ожирением  

и без него 

Генотип 
Группа 

АО Без АО (группа сравнения) 

АА 8,4±1,2 1,5±1,0 
ТА 7,3±0,9 1,1±0,3 
ТТ 6,0±0,7 1,2±0,3 
р р=0,42 р=0,7 

 

 
Рис. 2. Концентрация С-реактивного белка и индекс массы тела (результаты  

корреляционного анализа). А – в совокупной выборке обследованных; Б – у людей  
с абдоминальным ожирением; В – и без него 

 
вая ткань сильнее инфильтрируется вос-
палительными клетками и производит 
больше провоспалительных цитокинов. 

Мы обнаружили положительную кон-
центрацию СРБ и индекса массы тела как 
в совокупной выборке, так и в группах 
лиц с АО и без него (рис. 2). При этом ко-
эффициент корреляции этих параметров в 
группе пациентов с АО был выше, чем у 
людей с нормальным весом. 

По-видимому, у людей с преимущест-
венно абдоминальным расположением 
жировой ткани повышение массы тела ве-
дет к более выраженному повышению 
концентрации СРБ. Эти данные дополни-
тельно подтверждают гипотезу о том, что 
именно АО является самым опасным ва-
риантом ожирения, серьезно повышая 
риск развития различных заболеваний. 

Выводы 
В популяции жителей Санкт-Петер-

бурга у людей с абдоминальным ожире-
нием концентрация СРБ в крови выше, 
чем у лиц из группы сравнения. Также в 
нашей работе был выявлен риск превы-
шения норм СРБ в крови у носителей АА-

генотипа ОНП rs9939609 гена FTO. Мы 
предполагаем, что связь генотипа и уров-
ня СРБ опосредована повышением ИМТ у 
лиц с АА-генотипом. 
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