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В связи увеличением числа лиц преклонного возраста в структуре населения развитых стран особенную актуальность при-
обретает идентификация биологических и средовых факторов, способствующих сохранению физической и умственной 
активности людей данной возрастной группы.  На выборке 767 башкир в возрасте от 1 до 105 лет, жителей Республики Баш-
кортостан, методом ПЦР проведен анализ ассоциаций полиморфных локусов семи генов, кодирующих ферменты метабо-
лизма токсичных соединений и свободных радикалов, с возрастом.   В старческой группе частота аллеля MSRA*C выше отно-
сительно таковой среди лиц в возрасте 1–60 лет (p=0,036); шансы достижения старческого возраста повышаются у носите-
лей генотипа MSRA*C/C в возрастном диапазоне 28−75 лет (OR=1,048, p=0,038). Выявлено снижение шансов обнаружения 
генотипа САТ*C/C в возрастном диапазоне до 70 лет (OR=0,979, p=0,028). Генотип NAT2*G/G среди долгожителей встречается 
с большей частотой, чем в группе лиц среднего возраста (p=0,04). Частота аллеля SOD1*А и генотипа SOD1*А/А выше среди 
долгожителей в сравнении с лицами старческого возраста (p=0,05).  Полиморфные локусы генов SOD1, CAT, MSRA и NAT2 
можно рассматривать как потенциальные фармакогенетические маркеры при выборе терапии у лиц старческого возраста.
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Owing to the increase of the number of elderly people among the population of the developed countries, the identification of bio-
logical and environmental factors contributing to the preservation of their physical and mental activity is of great importance.  On 
the sample of 767 Bashkirs aged from 1 to 105 years old, residents of the Republic of Bashkortostan, the analysis of associations 
between polymorphic loci of seven genes of the enzymes of free radical and toxic compounds metabolism and the age was per-
formed using PCR method.  The frequency of the MSRA*C allele is higher in the group of aging people than in the group of the 
people aged 1−60 years (p=0,036); the chances of reaching the senile age are increased among carriers of the MSRA*C/C genotype 
in the age range of 28-75 years (OR=1,048, p=0,038). A decrease of the chances of detecting the CAT*C/C genotype was revealed 
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in the age range up to 70 years (OR=0,979, p=0,028). The NAT2*G/G genotype occurs with a higher frequency among centenarians 
than in the group of middle-aged people (p=0,04). The frequencies of the SOD1*A allele and the SOD1*A/A genotype are higher 
among centenarians compared with people of senile age (p=0,05).  Polymorphic loci of the SOD1, CAT, MSRA and NAT2 genes can 
be considered as potential pharmacogenetic markers in the choice of therapy for elderly people.
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Среди населения развитых стран растет число лиц 
преклонного возраста. В связи с этим особен-
ную актуальность приобретает идентификация 

биологических и средовых факторов, способствующих 
сохранению физической и умственной активности лю-
дей данной возрастной группы. Различные эндоген-
ные и экзогенные вещества и токсичные продукты ме-
таболизма, в том числе свободные радикалы, разруша-
ют клеточные структуры, запуская каскад реакций 
множества сигнальных путей, приводящих к старению 
[1]. Следовательно, одним из детерминирующих про-
должительность жизни и долголетие факторов может 
выступать эффективность работы систем антиокси-
дантной защиты (АОЗ) и метаболизма ксенобиотиков 
(МК). Белковые продукты генов метаболизма свобод-
ных радикалов и токсичных соединений обладают 
плейотропными эффектами и занимают ключевые по-
зиции в регуляции процессов, которые играют важную 
роль в реализации механизмов старения: свободнора-
дикальных, воспалительных, аутоиммунных, апопто-
тических [2,3]. Обнаружены ассоциации аллельных ва-
риантов этих генов с онкологическими, сердечно-со-
судистыми, нейродегенеративными заболеваниями 
[4, 5].

Цель работы заключалась в исследовании роли ге-
нов метаболизма свободных радикалов и токсичных 
соединений в старении и долголетии. Для реализации 
поставленной цели был проведен анализ ассоциаций 
полиморфных локусов генов, кодирующих ферменты 
метаболизма свободных радикалов и токсичных сое-
динений, с возрастом.

Материалы и методы

 Выборка сформирована из 767 неродствен-
ных между собой здоровых индивидов в возрасте 

от 1 до 105 лет, башкир, жителей Республики Баш-
кортостан. Возрастная дифференциация осуществля-
лась с учетом антропометрических, биохимических 
и физиологических особенностей онтогенеза. От всех 
участников исследования было получено информиро-
ванное добровольное согласие на использование био-
логического материала в планируемом исследовании. 

ДНК получали из 6–8 мл цельной венозной крови 
методом фенольно-хлороформной экстракции. Иден-
тификацию аллельных вариантов генов SOD1, CAT, 
MRSA, NQO1, NAT2, ABCB1 и MTHFR проводили ме-
тодом ПЦР с последующим рестрикционным анализом 
или с использованием аллель-специфичных прайме-
ров. Статистический анализ результатов исследования 
проводили в программах SPSS (V. 21.0) и GENEPOP. 
Заключение о наличии ассоциаций полиморфных мар-
керов с возрастом основывалось на результатах анали-
за данных попарного сравнения частот генотипов/ал-
лелей в двух контрастных возрастных группах с помо-
щью точного критерия Фишера, а также с помощью 
метода бинарной логистической регрессии.

Результаты

 В старческой группе наблюдается возраста-
ние частоты аллеля MSRA*C относительно таковой 
среди лиц в возрасте 1−60 лет (35,76 против 27,19%, 
p=0,036). Методом логистической регрессии установ-
лено, что шансы достижения старческого возраста по-
вышаются у носителей генотипа MSRA*C/C в воз-
растном диапазоне 28−75 лет (OR=1,048, p=0,038, 
CIOR 1,003−1,095). Выявлено снижение шансов об-
наружения генотипа САТ*C/C в возрастном диапазоне 
до 70 лет (OR=0,979, p=0,028, CIOR 0,961−0,998). Ча-
стота генотипа NAT2*А/А в группе долгожителей прак-
тически в два раза ниже, чем среди лиц зрелого возрас-
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та (25,93% и 48,96% соответственно), однако данные 
различия не достигли уровня статистической значимо-
сти (p>0,05). Генотип NAT2*G/G среди долгожителей 
встречается с большей частотой, чем в группе лиц сред-
него возраста (18,52 против 11,46%, p=0,04). При пока-
зателе статистической значимости p, равном 0,05, ча-
стота аллеля SOD1*А и генотипа SOD1*А/А выше среди 
долгожителей (96,55 и 93,1% соответственно), в срав-
нении с лицами старческого возраста (88,19 и 77,39% 
соответственно).

Выводы

 Для достижения старческого возраста у башкир 
значимыми являются генотипы MSRA*C/C и САТ*C/C. 
С долголетием в этнической группе башкир оказались 
ассоциированы генотипы SOD1*А/А и NAT2*А/А (на 
уровне тенденции), а также генотип NAT2*G/G. По-
лиморфные локусы генов SOD1, CAT, MSRA и NAT2 
таким образом можно рассматривать как потенциаль-
ные фармакогенетические маркеры при выборе тера-

пии у лиц старческого возраста. Кроме того, резуль-
таты данного исследования могут свидетельствовать 
о значимости генов ферментов метаболизма токсич-
ных соединений и свободных радикалов для достиже-
ния долголетия.
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