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Ïðîâåäåí àíàëèç ÷àñòîòû ãåíîòèïè÷åñêèõ âàðèàí-
òîâ ïîëèìîðôèçìà rs2010963 ãåíà ñîñóäèñòîãî ýíäî-
òåëèàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòà VEGF (Vascular Endo-
thelial GrowthFactor) ó 140 áîëüíûõ ðîçàöåà ó 145 
óñëîâíî çäîðîâûõ ëèö óçáåêñêîé íàöèîíàëüíîñòè. Ïî-
êàçàíî, ÷òî ðàñïðåäåëåíèå ãåíîòèïîâ â èññëåäîâàííûõ 
ãðóïïàõ ñîîòâåòñòâóåò ðàâíîâåñèþ Õàðäè-Âàéíáåðãà 
(ð > 0,05). Óñòàíîâëåíû çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ÷àñòîò 
âñòðå÷àåìîñòè àëëåëåé rs2010963 ãåíà VEGF ìåæäó 
ãðóïïàìè áîëüíûõ ðîçàöåà ñ ðàçëè÷íîé êëèíè÷åñêîé 
ôîðìîé çàáîëåâàíèÿ è ãðóïïîé óñëîâíî çäîðîâûõ ëèö
(Ð < 0,05). Íîñèòåëüñòâî ôóíêöèîíàëüíî íåáëàãî-
ïðèÿòíîãî àëëåëÿ634C VEGF â ãåòåðî- èëè ãîìîçè-
ãîòíîì âàðèàíòå çíà÷èìî óâåëè÷èâàåò ðèñê ðàçâèòèÿ 
ðîçàöåà. Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóåò îá àññî-
öèàöèè äàííîãî ÄÍÊ-ëîêóñà ñ ôîðìèðîâàíèåì ðîçàöåà 
â óçáåêñêîé ïîïóëÿöèè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðîçàöåà, ýðèòåìàòîçíàÿ ôîðìà, 
ïàïóëî-ïóñòóëåçíàÿ ôîðìà, ãåí VEGF, ïîëèìîðôèçì 
rs2010963.

Ââåäåíèå. Ðîçàöåà – ýòî ðåöèäèâèðóþùåå õðî-
íè÷åñêîå âîñïàëèòåëüíîå êîæíîå çàáîëåâàíèå, 
ïîðàæàþùåå ïðåèìóùåñòâåííî öåíòðàëüíóþ 
÷àñòü ëèöà è õàðàêòåðèçóþùååñÿ ñòàäèéíûì 
òå÷åíèåì [1,2]. Ïîêàçàòåëü çàáîëåâàåìîñòè ðî-
çàöåà ñîñòàâëÿåò 1,65 íà 1000 ÷åëîâåê â ãîä [3]. 

Ïàòîãåíåç ðîçàöåà ìîæåò áûòü îáóñëîâëåí 
ìíîãî÷èñëåííûìè âíåøíèìè ôàêòîðàìè, òàêè-
ìè êàê, èíôåêöèîííûå (Helicobacter pylori) [4] 
è ïàðàçèòàðíûå (Demodex folliculorum) àãåíòû
[5,6], âîçäåéñòâèå ñîëíå÷íîãî èçëó÷åíèÿ [7], 
êèøå÷íûé äèñáàêòåðèîç [8], ïàòîëîãèè èììóí-
íîé è ýíäîêðèííîé ñèñòåì [5,9,10,11], ïñèõî-
âåãåòàòèâíûå íàðóøåíèÿ [2], âëèÿíèå àíòèìè-
êðîáíûõ ïåïòèäîâ [12, 13] è ò.ä..

Èìååòñÿ ãèïîòåçà î ãåíåòè÷åñêîì êîìïî-
íåíòå, ïðåäîïðåäåëÿþùåì ðàçâèòèå ðîçàöåà [2,

14]. Òàê, íàïðèìåð, íåêîòîðûìè àâòîðàìè ïî-
êàçàíû ñåìåéíûé ðèñê çàáîëåâàíèÿ [15, 16] è 
áîëåå âûðàæåííàÿ ñâÿçü êëèíè÷åñêèõ ïîêàçà-
òåëåé ðîçàöåà ó ìîíîçèãîòíûõ áëèçíåöîâ ïî 
ñðàâíåíèþ ñ äèçèãîòíûìè  [14]. 

Òåì íå ìåíåå, ïîòåíöèàëüíàÿ ãåíåòè÷åñêàÿ 
îñíîâà ðîçàöåà è ãåíû, àññîöèèðîâàííûå ñ 
äàííîé ïàòîëîãèåé, äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè íå 
èçâåñòíû.  

Â äàííîì èññëåäîâàíèè íàìè áûë èçó÷åí 
ïîëèìîðôèçì ãåíà VEGF, ïðåäïîëîæèòåëüíî
ÿâëÿþùèåñÿ ãåíîì-êàíäèäàòîì ðîçàöåà. Ãåí 
VEGF ÷åëîâåêà ðàñïîëîæåí íà õðîìîñîìå 6 â
ëîêóñå 6p21.3 [17]. Â ëèòåðàòóðå èìåþòñÿ äàí-
íûå î òîì, ÷òî íåêîòîðûå ïîëèìîðôèçìû ðå-
ãóëèðóþò ýêñïðåññèþ ãåíà è óðîâåíü ïðîòåèíà-
VEGF [18,19]. Ïîâûøåííàÿ ýêñïðåññèÿ VEGF
ìîæåò áûòü íåïîñðåäñòâåííî ñâÿçàíà ñ ìîëå-
êóëÿðíûì ìåõàíèçìîì ïàòîãåíåçà ðîçàöåà, ïî-
ñêîëüêó äàííûé ôàêòîð íå òîëüêî ñïîñîáñò-
âóåò ïðîëèôåðàöèè ñîñóäèñòîãî ýíäîòåëèÿ, íî
òàêæå ïîâûøàåò ïðîíèöàåìîñòè, àòîíèè è õðóï-
êîñòè ñòåíîê ñîñóäîâ è îáëàäàåò âîñïàëèòåëü-
íîé àêòèâíîñòüþ [20-22]. Â ðåçóëüòàòå ïðî-
èñõîäèò ïîâðåæäåíèå ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè, 
ñïîñîáñòâóþùåå ðàñøèðåíèþ êðîâåíîñíûõ ñî-
ñóäîâ è çàñòîþ êðîâè, ÷òî ïðèâîäèò ê ðàç-
âèòèþ ñòîéêèõ ýðèòåìàòîçíûõ ÿâëåíèé. Ýêñ-
ïðåññèÿ VEGF ìîæåò íàáëþäàòüñÿ êàê â íîð-
ìàëüíîì ýïèäåðìèñå, òàê è ïðè âîñïàëèòåëü-
íûõ çàáîëåâàíèÿõ êîæè è ãëàç, â ÷àñòíîñòè 
ïîâûøåííàÿ ýêñïðåññèÿ ñîñóäèñòîãî ýíäîòå-
ëèàëüíîãî ôàêòîðà ðîñòà íàáëþäàåòñÿ ó áîëü-
íûõ ðîçàöåà .

Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü èçâåñòíû áîëåå 25
ïîòåíöèàëüíî ôóíêöèîíàëüíûõ îäíîíóêëåîòèä-
íûõ SNP ïîëèìîðôèçìîâ ÄÍÊ VEGF [23–26].

Îäíèì èç íàèáîëåå ôóíêöèîíàëüíî çíà÷è-
ìûõ ïîëèìîðôíûõ âàðèàíòîâ VEGF ÿâëÿåòñÿ 
ïîëèìîðôèçì rs2010963, êîòîðûé ïðåäñòàâëÿåò 
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ñîáîé çàìåíó G íà C â 634-ïîëîæåíèè íóê-
ëåîòèäíîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè ãåíà [19]. Â ëè-
òåðàòóðå èìåþòñÿ äàííûå î ïîâûøåíèè óðîâ-
íÿ VEGF â ïëàçìå êðîâè ïðè íóêëåîòèäíîé 
çàìåíå G/C ïîëèìîðôíîãî âàðèàíòà rs2010963 
[20, 27, 28]. Îäíàêî ñâÿçü rs2010963 ãåíà VEGF 
ñ ôîðìèðîâàíèåì è òÿæåñòüþ êëèíè÷åñêèõ 
ïðîÿâëåíèé ðîçàöåà äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè 
îñòàåòñÿ ìàëîèçó÷åííîé îáëàñòüþ.

Öåëü èññëåäîâàíèÿ: àíàëèç âîçìîæíîé àññî-
öèàòèâíîé ñâÿçè ïîëèìîðôèçìà rs2010963 ãåíà 
VEGF ñ ðàçâèòèåì è êëèíè÷åñêèìè ôîðìàìè 
ðîçàöåà.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Îáúåêòîì äëÿ èññëå-
äîâàíèé ïîñëóæèëà âûáîðêà íåðîäñòâåííûõ 
áîëüíûõ ñ äèàãíîçîì ðîçàöåà, ïðîæèâàþùèõ
â ðàçëè÷íûõ ðåãèîíàõ ðåñïóáëèêè (n = 140).
Äèàãíîç ðîçàöåà áûë ïîñòàâëåí íà îñíîâà-
íèè êëèíè÷åñêèõ ñèìïòîìîâ, òå÷åíèÿ çàáîëå-
âàíèÿ, ïîäòâåðæäåííûå ëàáîðàòîðíî-èíñòðó-
ìåíòàðíûìè ìåòîäàìè èññëåäîâàíèÿ. Âñå îá-
ñëåäîâàííûå ïàöèåíòû áûëè ðàçäåëåíû íà 2
ïîäãðóïïû: 1) ïàöèåíòû ñ ýðèòåìàòîçíîé ôîð-
ìîé çàáîëåâàíèÿ (ïîäãðóïïà À, n = 100); 
2) ïàöèåíòû ñ ïàïóëî-ïóñòóëåçíîé ôîðìîé
çàáîëåâàíèÿ (ïîäãðóïïà Â, n = 40). Êîíò-
ðîëüíóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè 145 óñëîâíî çäî-
ðîâûõ íåðîäñòâåííûõ èíäèâèäà óçáåêñêîé íà-
öèîíàëüíîñòè, ñîîòâåòñòâîâàâøèõ ïî ïîëó è 
âîçðàñòó îáñëåäîâàííîé ãðóïïå ïàöèåíòîâ è íå 
èìåâøèõ â àíàìíåçå êîæíîé ïàòîëîãèè. 

Äëÿ âûäåëåíèÿ ÄÍÊ èç ëèìôîöèòîâ ïåðè-
ôåðè÷åñêîé êðîâè èñïîëüçîâàëè íàáîð Ðèáî-
ñîðá («AmpliSens®», Ðîññèÿ). Òåñòèðîâàíèå 
ïîëèìîðôèçìà rs2010963 ãåíà VEGF ïðîâîäè-
ëè àëëåëü-ñïåöèôè÷åñêîé ÏÖÐ ñ äåòåêöèåé 
ðåçóëüòàòîâ ýëåêòðîôîðåçîì â 2%-íîì àãàðîç-
íîì ãåëå ñ èñïîëüçîâàíèåì íàáîðà êîìïàíèè 
ÎÎÎ «Ëèòåõ» (ÐÔ), ñîãëàñíî èíñòðóêöèè ïðî-
èçâîäèòåëÿ. Äëÿ àìïëèôèêàöèè èñïîëüçîâàëè 
òåðìîöèêëåðû ÑG-1-96 «CorbettResearch» (Àâ-
ñòðàëèÿ) è «AppliedBiosystems» 2720 (ÑØÀ).

Îöåíêà îòêëîíåíèÿ ðàñïðåäåëåíèé ãåíîòè-
ïîâ îò êàíîíè÷åñêîãî ðàñïðåäåëåíèÿ Õàðäè-
Âàéíáåðãà ïðîâîäèëàñü ñ ïîìîùüþ êîìïüþ-
òåðíîé ïðîãðàììû «GenePop», äîñòóïíîé â èí-
òåðíåòå(http://wbiomed.curtin.edu.au/genepop). 
Â êà÷åñòâå èíñòðóìåíòà ñòàòèñòè÷åñêèõ âû-
÷èñëåíèé èñïîëüçîâàëè ïàêåò ïðèêëàäíûõ 
ïðîãðàìì «OpenEpi 2009, Version 2.3».

Ðåçóëüòàòû èññëåäîâàíèÿ è èõ îáñóæäåíèå. 
×àñòîòû àëëåëåé è ãåíîòèïîâ ïîëèìîðôèçìà 
rs2010963 ãåíà VEGFó áîëüíûõ ðîçàöåà è óñ-
ëîâíî-çäîðîâûõ äîíîðîâ óçáåêñêîé íàöèîíàëü-
íîñòè, ïðåäñòàâëåíû â òàáëèöå è íà ðèñ. 1 
è 2. Â èññëåäîâàííûõ âûáîðêàõ áîëüíûõ è 
êîíòðîëÿ íàáëþäàåìîå ðàñïðåäåëåíèå ÷àñòîò 
ãåíîòèïîâ rs2010963 ãåíà VEGF ñîîòâåòñòâî-
âàëè òåîðåòè÷åñêè îæèäàåìîìó ñîãëàñíî çà-
êîíó Õàðäè-Âàéíáåðãà (p > 0,05).

Ôóíêöèîíàëüíî íåáëàãîïðèÿòíûé àëëåëü 
«Ñ» ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìî ÷àùå âñòðå÷àëñÿ â
îñíîâíîé ãðóïïå ïàöèåíòîâ ïî ñðàâíåíèþ ñ
ïîïóëÿöèîííîé âûáîðêîé (31,4 è 11,4 %, 
ñîîòâåòñòâåííî; �2 = 34,2; Ð < 0,05; OR = 
3,7; 95%CI 2,295–5,551). ×àñòîòà äèêîãî àë-
ëåëÿ «G» áûëà äîñòîâåðíî âûøå â ãðóïïå 
êîíòðîëÿ ïî ñðàâíåíèþ îñíîâíîé ãðóïïîé 
ïàöèåíòîâ (88,6 è 68,6 %, ñîîòâåòñòâåííî; �2 
= 34,2; Ð < 0,05; OR = 3,7; 95%CI 2,29–5,55). 
Ïîëó÷åííûå äàííûå ïîçâîëÿþò ïðåäïîëîæèòü 
ñóùåñòâîâàíèå àññîöèàöèè ìåæäó íàëè÷èåì 
íåáëàãîïðèÿòíîãî àëëåëÿ «Ñ» ïîëèìîðôèçìà 
rs2010963 ãåíà VEGF è ðàçâèòèåì ðîçàöåà. Ïðè 
ýòîì äèêèé àëëåëü «G» â íàøåì èññëåäîâàíèè 
ñâÿçàí ñ îòñóòñòâèåì ïðåäðàñïîëîæåííîñòè ê 
äàííîìó òèïó äåðìàòèòà è, ïî-âèäèìîìó, èìå-
åò ïðîòåêòèâíûé õàðàêòåð â îòíîøåíèè ðàçâè-
òèÿ çàáîëåâàíèÿ.

Êàê âèäíî èç òàáëèöû, â îáåèõ èçó÷åííûõ 
ïîäãðóïïàõ ïàöèåíòîâ âàðèàíòíûé àëëåëü «Ñ» 
âñòðå÷àëñÿ ÷àùå, ÷åì â ãðóïïå ïîïóëÿöèîííîãî 
êîíòðîëÿ. Â ïîäãðóïïå áîëüíûõ ñ ýðèòåìàòîçíîé 
ôîðìîé àëëåëü «Ñ» èìåë çíà÷èìóþ ðàçíèöó â 
ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé (28,0 è 11,4 
% ñîîòâåòñòâåííî; �2 = 22,0; Ð < 0,05; OR = 
3,0; 95%CI 1,882–4,875). Åùå áîëåå çíà÷è-
ìóþ ðàçíèöó â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëåì èìåëà 
÷àñòîòà àëëåëÿ «Ñ» â ïîäãðóïïå áîëüíûõ ñ 
ïàïóëî-ïóñòóëåçíîé ôîðìîé, õàðàêòåðèçóþ-
ùåéñÿ áîëåå òÿæåëûì òå÷åíèåì ïàòîëîãèè, 
(40,0 è 11,4 % ñîîòâåòñòâåííî; �2 = 35,5; Ð < 
0,05; OR =5,2; 95%CI 2,92–9,233). Ñðàâíè-
òåëüíûé àíàëèç ÷àñòîòû âñòðå÷àåìîñòè àëëåëÿ 
«Ñ» â îáåèõ èçó÷åííûõ ïîäãðóïïàõ áîëüíûõ 
òàêæå âûÿâèë äîñòîâåðíóþ çíà÷èìîå ðàçëè÷èå 
(28,0 è 40,0 % ñîîòâåòñòâåííî; �2 = 3,8; Ð = 
0,05; OR = 1,7; 95%CI 0,9956–2,952). Ïîëó÷åí-
íûå äàííûå óêàçûâàþò, íà òî, ÷òî íîñèòåëü-
ñòâî àëëåëÿ «Ñ» äîñòîâåðíî ïîâûøàåò øàíñ 
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ðàçâèòèÿ ýðèòåìàòîçíîé ôîðìû â 3,0 ðàçà, à 
ïàïóëî-ïóñòóëåçíîé ôîðìû ðîçàöåà – â 5,2 
ðàçà. Ñîîòâåòñòâåííî, ÷àñòîòà äèêîãî àëëåëÿ 
«G» â èññëåäîâàííûõ ïîäãðóïïàõ À è Â áûëà 
äîñòîâåðíî íèæå êîíòðîëÿ (72,0 è 60,0 ïðîòèâ 
88,6 % ñîîòâåòñòâåííî; Ð < 0,05) ÷òî ñâèäå-
òåëüñòâóåò î ïðîòåêòèâíîì õàðàêòåðå äàííîãî 
àëëåëÿ â îòíîøåíèè ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèÿ. Çíà-
÷èìàÿ ðàçíèöà ÷àñòîòû àëëåëÿ «G» â ïîäãðóï-
ïàõ À è Â (72,0 è 60,0 %; �2 = 3,8; Ð = 0,05; 
OR = 1,7; 95%CI 0,9956–2,952) ãîâîðèò î òîì, 
÷òî ïðîòåêòèâíîå äåéñòâèå äèêîãî àëëåëÿ â
áîëüøåé ñòåïåíè îòíîñèòñÿ ê ïàïóëî-ïóñòó-
ëåçíîé ôîðìå çàáîëåâàíèÿ. 

Àíàëèç ðàñïðåäåëåíèÿ ãåíîòèïè÷åñêèõ âà-
ðèàíòîâ ïîëèìîðôèçìà rs2010963 ãåíà VEGF âû-
ÿâèë çíà÷èìîå ïðåîáëàäàíèå ãîìîçèãîòíîãî ãå-
íîòèïà ïî «äèêîìó» àëëåëþ â ïîïóëÿöèîííîé 
âûáîðêå (78,6 %). ×àñòîòà ãåíîòèïà G/G â 
îñíîâíîé ãðóïïå áîëüíûõ, à òàêæå â ïîäãðóï-
ïàõ À è Â íàõîäèëàñü â ïðåäåëàõ áëèçêèõ äðóã 
ê äðóãó çíà÷åíèé, è â êàæäîé âûáîðêå áîëü-
íûõ äàííîå çíà÷åíèå èìåëî äîñòîâåðíîå ðàç-
ëè÷èå ñ êîíòðîëåì: îñíîâíàÿ ãðóïïà – 44,3 
ïðîòèâ 78,6 % – êîíòðîëÿ (�2 =35,5; Ð < 0,05; 
OR = 0,2; 95%CI 0,1287–0,363), ïîäãðóïïà 
À – 46,0 ïðîòèâ 78,6 % – êîíòðîëÿ (�2 = 27,8; 
Ð < 0,05; OR = 0,2; 95%CI 0,1325–0,405) è 
ïîäãðóïïà Â – 40,0 ïðîòèâ 78,6 % – êîíòðîëÿ 
(�2 = 27,8; Ð < 0,05; OR = 0,2; 95%CI 0,1325–
0,405). Ïðåâàëèðîâàíèå G/G ãåíîòèïà â ãðóïïå 
óñëîâíî çäîðîâûõ äîíîðîâ ïîäòâåðæäàåò ïðî-
òåêòèâíóþ ôóíêöèþ äàííîãî ãåíîòèïà â îò-
íîøåíèè ðàçâèòèÿ ðîçàöåà. 

×àñòîòà ãåòåðîçèãîòíîãî ãåíîòèïà G/C â îñ-
íîâíîé ãðóïïå áîëüíûõ ðîçàöåà áûëà äîñòî-
âåðíî âûøå êîíòðîëüíîãî çíà÷åíèÿ (48,6 è 
20,0 % ñîîòâåòñòâåííî; �2 = 26,0; Ð < 0,05; 
OR = 3,8; 95%CI 2,235–6,385). Â ïîäãðóïïàõ 
ïàöèåíòîâ ñ ðàçëè÷íûìè êëèíè÷åñêèìè ôîð-
ìàìè ðîçàöåà ãåòåðîçèãîòíûé ãåíîòèï òàêæå 
âñòðå÷àëñÿ äîñòîâåðíî ÷àùå, ÷åì â ãðóïïå ïî-
ïóëÿöèîííîãî êîíòðîëÿ (ïîäãðóïïà À: 52,0 

Ðèñ. 1. ×àñòîòà ðàñïðåäåëåíèÿ ãåíîòèïîâ ïîëèìîð-
ôèçìà rs2010963 ãåíà VEGF â îñíîâíîé ãðóïïå (n = 
= 140)

Ðèñ. 2. ×àñòîòà ðàñïðåäåëåíèÿ ãåíîòèïîâ ïîëèìîð-
ôèçìà rs2010963 ãåíà VEGF â êîíòðîëüíîé ãðóïïå 
(n = 145)

×àñòîòà ðàñïðåäåëåíèÿ àëëåëåé è ãåíîòèïîâïîëèìîðôèçìà rs2010963 ãåíà VEGF â ïîäãðóïïàõ ïàöèåíòîâ 

Ãðóïïà

×àñòîòà àëëåëåé ×àñòîòà ðàñïðåäåëåíèÿ ãåíîòèïîâ

G C G/G G/C C/C

n % n % n % n % n %

À

Ïîäãðóïïà áîëüíûõ ñ ýðèòåìà-
òîçíîé ôîðìîé (n = 100)

144 72,0 56 28,0 46 46,0 52 52,0 2 2,0

Â

Ïîäãðóïïà áîëüíûõ ñ ïàïóëî-
ïóñòóëåçíîé ôîðìîé (n = 40)

48 60,0 32 40,0 16 40,0 16 40,0 8 20,0
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ïðîòèâ 20,0 %; �2 = 27,4; Ð < 0,05; OR = 4,3; 
95%CI 2,462, 7,626; ïîäãðóïïà Â: 40,0 ïðîòèâ 
20,0 %; �2 = 6,8; Ð = 0,01; OR = 2,7; 95%CI 
1,257–5,657I). Êàê ïîêàçûâàþò ðåçóëüòàòû àíà-
ëèçà, íàëè÷èå ãåíîòèïà G/C äîñòîâåðíî óâåëè-
÷èâàåò øàíñ ðàçâèòèÿ ýðèòåìàòîçíîé ôîðìû 
ðîçàöåà â 4,3 ðàçà, à ïàïóëî-ïóñòóëåçíîé ôîð-
ìû – â 2,7 ðàçà. Ïðè ýòîì, íå óäàëîñü âûÿâèòü 
çíà÷èìîé ðàçëè÷èå ÷àñòîòû ãåòåðîçèãîòíîãî 
ãåíîòèïà ïðè ñðàâíåíèè èçó÷àåìûõ ïîäãðóïï 
(52,0 è 40,0 %, ñîîòâåòñòâåííî; �2 = 1,6; Ð = 
= 0,2). Â öåëîì, ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäå-
òåëüñòâóþò íà òî, ÷òî ãåòåðîçèãîòíûé ãåíîòèï 
ïîëèìîðôèçìà rs2010963 ãåíà VEGF âíîñèò 
çíà÷èìûé âêëàä â ðàçâèòèå ðîçàöåà.

Ãîìîçèãîòíûé ãåíîòèï Ñ/Ñ ïîëèìîðôèçìà 
rs2010963 ãåíà VEGF îêàçàëñÿ ñàìûì ðåäêèì 
â èññëåäîâàííûõ ãðóïïàõ áîëüíûõ è êîíòðî-
ëÿ. Â êîíòðîëüíîé âûáîðêå äàííûé ãåíîòèï 
âñòðå÷àëñÿ âñåãî â 1,4 % ñëó÷àåâ, à â îñíîâíîé 
ãðóïïå áîëüíûõ ðîçàöåà – â 7,1 % ñëó÷àåâ. 
Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç ÷àñòîòû ãåíîòèïà Ñ/Ñ 
ìåæäó ýòèìè ãðóïïàìè âûÿâèë ñòàòèñòè÷åñêè 
äîñòîâåðíûå ðàçëè÷èÿ (�2 = 5,9; Ð = 0,01; 
OR = 5,5; 95%CI 1,183–25,57). Ýòî îçíà÷àåò, 
÷òî íîñèòåëüñòâî íåáëàãîïðèÿòíîãî ãîìîçèãîò-
íîãî ãåíîòèïà Ñ/Ñ îáóñëàâëèâàþùèé ïîâû-
øåíèå ýêñïðåññèè ñîñóäèñòîãî ýíäîòåëèàëü-
íîãî ôàêòîðà, ìîæåò óâåëè÷èâàòü øàíñ ðàçâè-
èÿ ðîçàöåà áîëåå ÷åì â 5 ðàç. Â ïîäãðóïïå 
áîëüíûõ ñ ýðèòåìàòîçíîé ôîðìîé ðîçàöåà 
÷àñòîòà ãåíîòèïà Ñ/Ñ ïðàêòè÷åñêè íå îòëè÷à-
ëàñü îò äàííîãî ïîêàçàòåëÿ â êîíòðîëå (2,0 è
1,4 %; �2 = 0,1; Ð = 0,7; OR = 1,4; 95%CI 
0,202–10,53), òîãäà êàê â ïîäãðóïïå áîëüíûõ 
ñ ïàïóëî-ïóñòóëåçíîé ôîðìîé çàáîëåâàíèè 
÷àñòîòà äàííîãî ãåíîòèïà áûëà äîñòîâåðíî 
âûøå êîíòðîëüíîé ãðóïïû â 17,9 ðàçà (20,0 
è 1,4 %, ñîîòâåòñòâåííî; �2 = 21,3; Ð < 0,05; 
OR = 17,9; 95%CI 3,623–88,19). Ðèñê ïðîòå-
êàíèÿ çàáîëåâàíèÿ â äàííîé ôîðìå ïðè íî-
ñèòåëüñòâå ãåíîòèïà Ñ/Ñ óâåëè÷èâàåòñÿ áî-
ëåå ÷åì â 17 ðàç (�2 = 21,3; Ð < 0,05; OR =
= 17,9; 95%CI 3,623–88,19). Ïîëó÷åííûå äàí-
íûå ìîãóò ñâèäåòåëüñòâîâàòü îá äîñòîâåðíîé 
àññîöèàöèè ãîìîçèãîòíîãî ãåíîòèïà Ñ/Ñ, îá-
óñëàâëèâàþùèé ïîâûøåíèå ýêñïðåññèè ñîñó-
äèñòîãî ýíäîòåëèàëüíîãî ôàêòîðà, ñ ôîðìè-
ðîâàíèåì ðîçàöåà, ïðè÷åì â îòíîøåíèè êàê 

ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèÿ, òàê è åãî ïðîòåêàíèÿ â 
ïàïóëî-ïóñòóëåçíîé ôîðìå.

Òàêèì îáðàçîì, ðåçóëüòàòû íàøåãî èññëå-
äîâàíèÿ ïîêàçûâàþò, ÷òî ôóíêöèîíàëüíî íå-
áëàãîïðèÿòíûå ãåíîòèïû G/Ñ è Ñ/Ñ ïîëè-
ìîðôèçìà rs2010963 ãåíà VEGFA äîñòîâåðíî 
÷àùå íàáëþäàëèñü â îñíîâíîé ãðóïïå è ïîä-
ãðóïïàõ áîëüíûõ ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé êîíò-
ðîëÿ (Ð < 0,05). Âûñîêèé óðîâåíü ïðîãíîñòè-
÷åñêîé öåííîñòè  ïîëèìîðôèçìà rs2010963 ãå-
íà VEGFAïîçâîëÿþò ðàññìàòðèâàòü åãî êàê äî-
ìèíèðóþùèé ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêèé ìàð-
êåð ðèñêà ðàçâèòèÿ ðîçàöåà.

Âûâîäû. Ãåíåòè÷åñêèå ôàêòîðû ñ÷èòàþòñÿ 
ñèëüíûìè äåòåðìèíàíòàìè äåðìàòîçîâ, ïîý-
òîìó èçó÷åíèå ãåíåòè÷åñêèõ ïîëèìîðôèçìîâ, 
âëèÿþùèõ íà àíãèîãåíåç, ìîæåò ñòàòü êëþ÷îì 
ê ïîíèìàíèþ ìåõàíèçìîâ ðàçâèòèÿ ðîçàöåà. 
Íåñìîòðÿ íà ìíîãîôàêòîðíóþ ïðèðîäó ðîçà-
öåà, âåäóùèì ìåõàíèçìîì â ðàçâèòèè äàííîé 
ïàòîëîãèè ñ÷èòàåòñÿ ñîñóäèñòûé êîìïîíåíò. 
Êëþ÷åâûì ðåãóëÿòîðîì àíãèîãåíåçà, êîíòðî-
ëèðóþùèì ñòåïåíü âàñêóëÿðèçàöèè êîæè è
íàðóøåíèÿ ìèêðîöèðêóëÿöèè, ÿâëÿåòñÿ ôàê-
òîð VEGF. Ãåíåòè÷åñêîå ðàçíîîáðàçèå VEGF
ñâÿçûâàþò ñ ïîâûøåííîé ïðåäðàñïîëîæåííîñ-
òüþ êî ìíîæåñòâó àíãèîãåíåç-çàâèñèìûõ çàáî-
ëåâàíèé, â ÷èñëå êîòîðûõ ðàçëè÷íûå ôîðìû 
ðàêà [29, 30], ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûå çàáîëåâà-
íèÿ [31, 32], ýíäîìåòðèîç [33, 34], äèàáåòè÷åñ-
êàÿ ðåòèíîïàòèÿ [35], ñàðêîèäîç [36], ïîâòîð-
íûå ñïîíòàííûå àáîðòû [37] è äðóãèå ïàòîëîãèè. 

Â äîñòóïíîé ëèòåðàòóðå íàì íå óäàëîñü îá-
íàðóæèòü ðàáîò, ïîñâÿùåííûõ èçó÷åíèþ ñâÿçè 
ïîëèìîðôèçìà rs2010963 ãåíà VEGF ñ ðàçâè-
òèåì ðîçàöåà, îäíàêî ñóùåñòâóþò èññëåäîâà-
íèÿ, ïîêàçûâàþùèå íàëè÷èå àññîöèàöèè äàí-
íîãî ìàðêåðà ñ äðóãîé ðàñïðîñòðàíåííîé ôîð-
ìîé äåðìàòîçîâ – ïñîðèàçîì [38–40]. 

Â íàøåì èññëåäîâàíèè áûëà âïåðâûå èçó-
÷åíà ÷àñòîòà àëëåëåé è ãåíîòèïîâ ïîëèìîð-
ôèçìà rs2010963 ãåíà VEGF â ñðàâíèòåëüíîì 
àñïåêòå ñðåäè áîëüíûõ ñ ðîçàöåà è â îáùåé 
ïîïóëÿöèè ëèö óçáåêñêîé íàöèîíàëüíîñòè. Â
ðåçóëüòàòå èññëåäîâàíèÿ áûëà âûÿâëåíà ñòàòèñ-
òè÷åñêè çíà÷èìàÿ àññîöèàöèÿ (Ð < 0,05) äàí-
íîãî ïîëèìîðôèçìà ñ ðàçâèòèåì ðîçàöåà. 

Ïîñêîëüêó àíãèîãåíåç – îäèí èç êëþ÷å-
âûõ ìåõàíèçìîâ, ñïîñîáñòâóþùèõ ñîñóäèñòî-
ìó ìèêðîöèðêóëÿòîðíîìó íàðóøåíèþ, à VEGF
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Îöåíêà ðîëè ïîëèìîðôèçìà rs2010963 ãåíà VEGF â ðàçâèòèè ðîçàöåà 

ÿâëÿåòñÿ äîìèíèðóþùèì ïðîàíãèîãåííûì ôàê-
òîðîì, òî áåëêîâûå ïðîäóêòû íåáëàãîïðèÿò-
íûõ ãåíîòèïîâ (G/Ñ è Ñ/Ñ) ïîëèìîðôèçìà
rs2010963 ãåíà VEGF ïðåäñòàâëÿþòñÿ íàì îñ-
íîâíûìè ìåäèàòîðàìè íàðóøåíèé àíãèîãåíå-
çà. Ïðè ýòîì, ìåíüøèé óðîâåíü ýêñïðåññèè 
VEGF ïðè íàëè÷èè ãåíîòèïà G/G, ïî-âèäè-
ìîìó, è îáåñïå÷èâàåò ïðîòåêòèâíîå äåéñòâèå 
äàííîãî ãåíîòèïà â ïðåäðàñïîëîæåííîñòè ê 
ôîðìèðîâàíèþ ðîçàöåà è â îòíîøåíèè ïðîã-
íîçà ðàçâèòèÿ çàáîëåâàíèÿ.

Ïîëó÷åííûå äàííûå ðàçâèâàþò ìîëåêóëÿðíî-
ãåíåòè÷åñêèé àñïåêò êîíöåïöèè ðîçàöåà, äî-
ïîëíÿþò çíàíèÿ î ñâÿçè ôóíêöèîíàëüíî çíà-
÷èìûõ ïîëèìîðôèçìîâ VEGF ñ âàñêóëî-àññî-
öèèðîâàííûìè çàáîëåâàíèÿìè è îá îñíîâàõ 
ïàòîãåíåçà äåðìàòîçîâ. Êðîìå òîãî, ðåçóëüòàòû 
èññëåäîâàíèÿ äàþò îñíîâàíèå äëÿ âûäâèæåíèÿ  
ãèïîòåçû î äîìèíèðóþùèå ðîëè ïîëèìîð-
ôèçìà rs2010963 ãåíà VEGF â ìåõàíèçìå ðåãó-
ëÿöèè àíãèîãåíåçà ïðè ôîðìèðîâàíèè ðîçàöåà.

EVALUATION OF THE ROLE 
OF POLYMORPHISM rs2010963 OF VEGF GENE 
IN THE DEVELOPMENT OF ROSAÑEA 
AND ITS RELATIONSHIP WITH CLINICAL 
FORMS OF THE DISEASE
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The frequency of genotypic variants of the rs2010963 
polymorphism of the gene for vascular endothelial 
growth factor (VEGF) was analyzed in 140 patients 
with rosacea in 145 conditionally healthy persons of 
Uzbek nationality. It was shown that the distribution 
of genotypes in the studied groups corresponded to the 
Hardy-Weinberg equilibrium (p > 0,05). Significant 
differences in the frequency of occurrence for rs2010963 
alleles of the VEGF gene were found between groups of 
patients with rosacea with different clinical forms of the 
disease and a group of conditionally healthy individuals 
(P < 0,05). Carrying a functionally unfavorable allele 
634C VEGF in the hetero- or homozygous variant 

significantly increases the risk of developing rosacea. The 
data obtained indicate the association of this DNA locus 
with the formation of rosacea in the Uzbek population.

ÎÖ²ÍÊÀ ÐÎË² ÏÎË²ÌÎÐÔ²ÇÌÓ rs2010963 ÃÅÍÀ 
VEGF Â ÐÎÇÂÈÒÊÓ ÐÎÇÀÖÅÀ ² ÉÎÃÎ ÇÂ'ßÇÎÊ 
Ç ÊË²Í²×ÍÈÌÈ ÔÎÐÌÀÌÈ ÇÀÕÂÎÐÞÂÀÍÍß

Î.À. Áàáàäæàíîâ, Õ.ß. Êàðèìîâ, 
Ñ.Ñ. Àðèôîâ, Ê.Ò. Áîáîåâ 

Ïðîâåäåíèé àíàë³ç ÷àñòîòè ãåíîòèï³÷íèõ âàð³àí-
ò³â ïîë³ìîðô³çìó rs2010963 ãåíà ñóäèííîãî åíäîòå-
ë³àëüíîãî ÷èííèêà çðîñòàííÿ VEGF (Vascular Endo-
thelial GrowthFactor) ó 140 õâîðèõ ðîçàöåà ó 145 
óìîâíî çäîðîâèõ îñ³á óçáåöüêî¿ íàö³îíàëüíîñò³. Ïî-
êàçàíî, ùî ðîçïîä³ë ãåíîòèï³â â äîñë³äæåíèõ ãðó-
ïàõ â³äïîâ³äàº ð³âíîâàç³ Õàðäè-Âàéíáåðãà (ð > 0,05).
Âñòàíîâëåí³ çíà÷èì³ â³äì³ííîñò³ ÷àñòîò ò³º¿, ùî
çóñòð³÷àºòüñÿ àëëåëåé rs2010963 ãåíà VEGF ì³æ ãðó-
ïàìè õâîðèõ ðîçàöåà ç ð³çíîþ êë³í³÷íîþ ôîðìîþ
çàõâîðþâàííÿ ³ ãðóïîþ óìîâíî çäîðîâèõ îñ³á (Ð <
< 0,05). Íîñèòåëüñòâî ôóíêö³îíàëüíî íåñïðèÿòëè-
âîãî àëëåëÿ634C VEGF â ãåòåðî- àáî ãîìîçèãîòíî-
ìó âàð³àíò³ çíà÷èìî çá³ëüøóº ðèçèê ðîçâèòêó ðî-
çàöåà. Îòðèìàí³ äàí³ ñâ³ä÷èòü ïðî àñîö³àö³þ öüîãî 
ÄÍÊ-ëîêóñà ç ôîðìóâàííÿì ðîçàöåà â óçáåöüê³é 
ïîïóëÿö³¿. 
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