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Вступ

Ожиріння — це найбільш розповсюджене
хронічне захворювання в світі, що реєс�

трується в межах від 25 до 53,5% серед доросло�
го населення та 12–14% — серед дитячої попу�
ляції. Однак генетичні фактори формування
порушень ліпідного обміну, зумовлені харчо�
вою інтервенцією в дитячому віці, залишають�
ся недостатньо вивченими [12,14].

В Україні поширеність дитячого ожиріння 
у 2015 р. становила 10,83 на 1 тис. дітей віком
0–14 років та 28,27 на 1 тис. підлітків віком
15–18 років. Первинна захворюваність на
ожиріння у 2015 р. склала 2,39 на 1 тис. дітей

віком 0–14 років та 4,51 на 1 тис. підлітків
віком 15–18 років [4].

Дитяче та підліткове ожиріння, пролонгова�
не в дорослому віці, має значно важчий перебіг,
супроводжується більш високими показниками
надлишкової ваги та частоти супутніх усклад�
нень, ніж ожиріння, що мало дебют у зрілому
віці. Розвиток дитячого ожиріння відбувається
за змішаним гіперпластично�гіпертрофічним
типом, у зв'язку з чим у пацієнтів з маніфеста�
цією ожиріння в 1–2�річному віці в пубертатно�
му віковому періоді відзначається значно біль�
ша кількість адипоцитів у жировій тканині, ніж
у їхніх однолітків без ожиріння [7,8].

Асоціація поліморфізму гена лактази з
дисліпопротеїдемією при ожирінні у дітей
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За останні 20 років захворюваність на ожиріння серед дитячого населення подвоїлась та набула важливого медико�соціального значення, але
залишаються недостатньо вивченими генетичні фактори формування порушень ліпідного обміну, зумовлені харчовою інтервенцією у дитячому віці.
Мета: вивчити асоціації поліморфізму 13910 C>T гена лактази (LCT) з порушенням ліпідного обміну при ожирінні у дітей.
Пацієнти і методи. Проведено генотипування гена LCT у 44 дітей із різними формами ожиріння. Вивчали вміст ліпідів у сироватці крові за допомогою
ферментативно�колориметричного методу, з наступним розрахунком за Фрідевальдом.
Результати. Встановлено наявність асоціації генотипу С/С 13910 гена LCT (р<0,05) з гіпертригліцеридемією, підвищенням ліпопротеїдів дуже низької
щільності та зниженням індексу Кердо при ожирінні у дітей. 
Висновки. Доведена асоціація генотипу С/С 13910 гена LCT з дисліпопротеїдемією при ожирінні у дітей. 
Ключові слова: лактазна недостатність, поліморфізм гена лактази, дисліпопротеїдемія, ожиріння, діти.
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Over the past 20 years, the incidence of children obesity has doubled and assumed paramount medical and social significance, but genetic factors of lipid
metabolism disorders caused by alimentary intervention in childhood remain under�investigated.
Objective: To study the association of 13910 C> T gene lactase (LCT) polymorphisms with lipid metabolism disorders in obese children.
Material and methods. A genotyping of LCT gene in 44 children with various forms of obesity was performed. The serum lipids was investigated by using
enzyme�colorimetric method with Friedewald's calculation.
Results. The association of genotype C/C 13910 LCT gene (p<0.05) with hypertriglyceridemia, the high level of very low�density lipoprotein and the downward
change in Kerdo index was determined in obese children.
Conclusions. The association of genotype C / C 13910 LCT gene with dyslipoproteyidemia was proved in obesity children.
Key words: lactase deficiency, lactase gene polymorphism, dyslipidemia, obesity, children.
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За последние 20 лет заболеваемость ожирением среди детского населения удвоилась и приобрела важное медико�социальное значение, но остаются
недостаточно изученными генетические факторы формирования нарушений липидного обмена, обусловленные пищевой интервенцией в детском
возрасте.
Цель — изучить ассоциации полиморфизма 13910 C>T гена лактазы (LCT) с нарушением липидного обмена при ожирении у детей.
Пациенты и методы. Проведено генотипирование гена LCT у 44 детей с различными формами ожирения. Изучались показатели дислипопротеидемии
при помощи ферментативно�колориметрического метода, с последующим расчетом по Фридевальду.
Результаты. Установлено наличие ассоциации генотипа С/С 13910 гена LCT (р<0,05) с гипертриглицеридемией, повышением липопротеидов очень
низкой плотности и снижением индекса Кердо при ожирении у детей.
Выводы. Доказана ассоциация генотипа С/С 13910 гена LCT с дислипопротеидемией при ожирении у детей.
Ключевые слова: лактазная недостаточность, полиморфизм гена лактазы, дислипопротеидемия, ожирение, дети.
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Дисліпопротеїдемія (ДЛП) формується
саме в пубертатному періоді [5] та вважається
ключовим показником метаболічного син�
дрому, що вказує на ймовірність розвитку ате�
росклерозу та пов'язаних з ним серцево�судин�
них захворювань у зрілому віці [6].

За даними українського локального популя�
ційного дослідження 1520 дітей віком 
9–18 років доведено, що у дітей та підлітків 
з ожирінням ДЛП реєструється в 1,4 разу часті�
ше, ніж у загальній популяції, та має IIa або IV
типи за класифікацією D. Fredrickson [2].
Дисліпопротеїдемія типу IIa характеризується
найбільшою спадковою детермінованістю та
підвищенням ліпопротеїдів низької щільності
(ЛПНЩ) у поєднанні з помірним підви�
щенням загального холестерину (ЗХС) при
нормальних показниках триацилгліцеридів 
(ТГ). Підвищення ТГ і ліпопротеїдів дуже
низької щільності (ЛПДНЩ) при нормально�
му рівні ЗХС притаманне IV типу [3,9].

Передбачається, що однонуклеотидний
поліморфізм гена LCT (rs4988235) може стати
причиною прозапальної імунної відповіді 
за Тh1� та Th17�типами [15,18].

Таким чином, виявлення асоціації полі�
морфізмів гена LCT з факторами ризику
формування метаболічного синдрому потребує
цілеспрямованого обстеження дітей, хворих на
ожиріння, з метою діагностичного пошуку
дисліпопротеїдемій.

Мета роботи: вивчити асоціації поліморфізму
13910 C>T гена LCT з порушенням ліпідного
обміну при ожирінні у дітей.

Матеріал і методи дослідження

Під нашим спостереженням перебувало 
44 дитини (23 хлопчики та 21 дівчинка) віком
6–18 років із клінічними проявами ожиріння,
що знаходились на обстеженні та лікуванні 
в ендокринологічному відділенні КЗ «ДМКЛ
№ 1» ДОР» м. Дніпро. 

Дітям проведено вимірювання антропо�
метричних показників (зріст, вага, ІМТ) та рівнів
пульсу, систолічного і діастолічного тиску 
з підрахунком індексу Кердо, як співвідношення
діастолічного артеріального тиску до пульсу.
Антропометрію виконували за стандартною
методикою з точністю до 0,1 см для зросту 
та 0,1 кг для маси тіла. Оцінка ІМТ (кг/м2) про�
водилась за перцентильними кривими з ура�
хуванням стандартних відхилень (СВ) відповід�
но для віку і статі, згідно з додатками до наказу
МОЗ України від 03.02.09 № 55 «Про затвер�

дження протоколів лікування дітей з ендокрин�
ними захворюваннями». Ожиріння у дітей діаг�
ностували при ІМТ>95 перцентиля (від +2 до 
+3 СВ), надмірну вагу — при ІМТ у межах 
85–95 перцентиля (від +1 до +2 СВ), важкі
форми ожиріння діагностували при ІМТ>97
перцентиля (>3 СВ) для відповідного віку 
та статі згідно з наказом МОЗ України від
27.04.06 №254 «Про затвердження протоколу
надання медичної допомоги дітям за спеціальні�
стю «Дитяча ендокринологія». Вегетативний
статус оцінювали за допомогою індексу Кердо. 
При симпатикотонії індекс Кердо <1 [4].

Дослідження поліморфізмів гена LCT вико�
нане в лабораторії Synevo за допомогою полі�
меразної ланцюгової реакції з детекцією
результатів у реальному часі. У якості аналіза�
тора використовувався детектор «ДТ 96», тест�
системи «ДНК�Технологія» (РФ). Матеріалом
для дослідження була венозна кров.

У дітей досліджувались показники ліпідно�
го обміну — ЗХС (в ммоль/л), ЛПВЩ, ТГ 
у крові ферментативно�колориметричним
методом з використанням наборів фірми 
Roche Diagnostics (Швейцарія) на аналізаторі
Cobas 6000. Показники ЛПНЩ, ЛПДНЩ 
та індекс атерогенності (ІА) визначали непря�
мим розрахунковим методом за стандартною
методикою Фрідевальда за формулами [11]:
ЛПДНЩ=ТГ/2,2; ЛПНЩ=ЗХС�ЛПВЩ�
ЛПДНЩ; ІА=(ЗХС�ЛПВЩ)/ЛПВЩ.

Якісна оцінка показників ліпідного профілю
у дітей і підлітків була проведена відповідно до
адаптованих критеріїв NCEP/ATP III і IDF
[13,16].

Окрім того, оцінювали стан вуглеводного
обміну за рівнями глюкози крові та імунореак�
тивного інсуліну імунохімічним методом тесту�
вання з електрохемілюмінісцентною детекцією
(ECLIA) в лабораторії Synevo, з наступним
розрахунком загальноприйнятого маркера
інсулінорезистентості (НОМА�IR). Підвищен�
ня інсулінорезистентності відмічалось при
НОМА�IR>95 перцентиля відповідно до пер�
центильних кривих, рекомендованих Консор�
ціумом IDEFICS для європейської популяції
відповідно до віку та статі дитини [10,17,19]. 

За результатами генотипування, з 44 дітей
6–18 років, що страждають на ожиріння, було
сформовано дві групи спостереження, врахо�
вуючи, що алель Т 13910 є домінантним та діти
з генотипами С/Т та Т/Т 13910 фенотипово
споріднені. Першу групу склали 22 дитини з
генотипом С/С13910, другу групу — 22 дитини
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з генотипом Т/Т 13910 (7 осіб) та генотипом
С/Т 13910 (15 осіб). 

Для встановлення відмінностей між група�
ми застосовано критерій Стьюдента. 

Результати дослідження та їх обговорення

Загальну характеристику дітей з ожирінням
залежно від наявності генотипу 13910 C>T
гена LCT наведено в табл. 1. 

Групи спостереження були порівнянними у
віковому, кількісному та гендерному відношен�
ні, але обстежувані діти з генотипом С/С 13910
мали вищий рівень ІМТ та І НОМА (>95 пер�
центиля). Індекс Кердо <1, що асоціюється із
симпатикотонією, реєструвався достовірно часті�
ше у дітей першої групи спостереження (р<0,05).

У дітей першої групи порівняння відмічався
дещо вищий рівень ТГ та ЛПДНЩ (р<0,05),
що властиве IV типу ДЛП за класифікацією 

D. Fredrickson. Істотних відмінностей рівнів ЗХС,
ЛПНЩ, ЛПВЩ, ІА не встановлено (табл. 2).

Для дослідження асоціації генотипу 
С/С 13910 гена LCT з ускладненим перебігом 
ожиріння (інсулінорезистентністю, схильні�
стю до атерогенності та симпатикотонією) 
у дітей обох груп розраховувався відносний
ризик (RR) з 95% довірчим інтервалом (ДІ) 
(табл. 3).

Абсолютний ризик виникнення інсуліноре�
зистентності за НОМА�IR>95 перцентиля 
в першій групі порівняння, яку сформували
діти з генотипом С/С 13910 гена LCT, склав
90,9%, тоді як у другій групі порівняння, 
що сформували діти з генотипами С/Т 13910 
та Т/Т 13910, — 31,8%. Відносний ризик виник�
нення інсулінорезистентності у дітей з геноти�
пом С/Т 13910 у 2,857  0,319 разу вищий, ніж у
дітей з генотипами С/Т 13910 та Т/Т 13910 
(за чутливості 74,1% та специфічності 88,2%).

Абсолютний ризик формування атерогенно�
сті за наявності ІА>3,0 у першій групі порів�
няння становив 72,7%, а в другій групі порів�
няння — 27,3%. Відносний ризик виникнення
атерогенності у дітей з генотипом С/Т 13910 
у 2,667 0,372 разу вищий, ніж у дітей з геноти�
пами С/Т 13910 та Т/Т 13910 (за чутливості
72,7% та специфічності 72,7%).

Абсолютний ризик виявлення порушень
вегетативного статусу при ожирінні у ді�
тей з урахуванням індексу Кердо <1,0 у пер�
шій групі порівняння становив 63,6%, у другій
групі порівняння — 31,8%. Відносний ризик

Показник

Діти 

з генотипом 

С/С 13910

Діти 

з генотипами 

Т/Т або С/Т 13910

Вік, років 13,72+0,85 13,89+0,09

Кількість 
хлопчиків, % 

55,5 57,4

Кількість 
дівчаток, %

44,5 42,6

ІМТ, кг/м2
31,21+0,04 

(>97 перцентиля)*
26,12+1,03 

(>85 перцентиля)

I HOMA 5,68+0,45* 3,29+0,08

І Кердо<1 0,82+0,03* 1,47+0,08

Таблиця 1
Особливості дітей з різними генотипами гена LCT

Примітка: * — р<0,05(за критерієм Стьюдента).

Група дітей
ЗХС ТГ ХС ЛПНЩ ХС ЛПВЩ ХС ЛПДНЩ

ІА 
ммоль/л 

ПЕРША ГРУПА  (N=22) 4,54+0,9 1,3+0,1* 2,73+0,8 1,27+0,31 0,72+0,02* 2,71+1,33

ДРУГА ГРУПА  (N=22) 4,67+0,3 0,9+0,1 2,6+0,4 1,46+0,18 0,42+0,05 2,26+0,11

Р 0,05 <0,05 0,05 0,05 <0,05 0,05 

Таблиця 2
Порівняльна характеристика дисліпопротеїдемій при ожирінні у дітей з різними генотипами гена LCT, (M+m)

Показник відносного ризику
Інсулінорезистентність, 

І НОМА>3,0

Атерогенність, 

ІА>3,0

Симпатикотонія, 

І Кердо<1,0

Абсолютний ризик у першій групі (EER) 0,909 0,727 0,636

Абсолютний ризик у другій групі (CER) 0,318 0,273 0,318

Відносний ризик (RR) 2,857 2,667 2,000

Стандартна похибка відносного ризику (S) 0,319 0,372 0,351

Нижня межа 95% ДІ (СІ) 1,528 1,287 1,005

Верхня межа 95% ДІ (СІ) 5,342 5,527 3,981

Чутливість (Sе) 0,741 0,727 0,667

Специфічність (Sр) 0,882 0,727 0,652

Таблиця 3
Клінічні асоціації генотипу С/С 13910 гена LCT
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виникнення симпатикотонії у дітей із гено�
типом С/Т 13910 у 2,0+0,351 разу вищий, 
ніж у дітей з генотипами С/Т 13910 
та Т/Т 13910 (за чутливості 66,7% та специ�
фічності 65,2%).

Показники відносного ризику з 95% 
ДІ демонструють наявність прямого зв'язку
між генотипом С/С 13910 гена LCT та усклад�
неним перебігом ожиріння у дітей з вірогідні�
стю похибки р<0,05.

Висновки
Проведені дослідження свідчать, що ожиріння

у дітей з генотипом С/С 13910 гена LCT характе�
ризується майже утричі вищим відносним ризи�
ком виникнення інсулінорезистентності, 
у 2,7 разу — атерогенності, у два рази — симпати�
котонії, ніж у дітей з генотипами С/Т 13910 або
Т/Т 13910. Генотип С/С 13910 гена LCT у дітей 
з ожирінням асоційований з гіпертригліцеридемі�
єю та підвищенням ЛПДНЩ (р<0,05).
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