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Аннотация. Цель работы – изучить влияние внешних (средовых) факторов, таких как уровень

двигательной активности (ДА) и курение, а также наследственной предрасположенности (на приме-
ре полиморфного варианта rs4646994 гена АСЕ) на показатели газотранспортной системы (ГТС)
крови юношей. Материалы и методы. В исследовании приняло участие 95 курящих и некурящих
юношей в возрасте 20,43 ± 1,99 лет с разным физическим статусом. У испытуемых оценивали сле-
дующие показатели ГТС крови: парциальное давление кислорода (рО2), парциальное давление угле-
кислого газа (рСО2), кислородную сатурацию (satО2), содержание окси- (O2Hb), карбокси- (COHb) и
метгемоглобина (MetHB), рН, напряжение О2 при 50 % десатурации крови (р50). Определяли коли-
чественные, качественные и корпускулярные характеристики эритроцитов крови. Для установления
раздельного влияния факторов, а также их сочетанного взаимодействия на параметры ГТС крови
использовался многофакторный дисперсионный анализ ANOVA. Результаты. Полиморфный вари-
ант rs4646994 гена АСЕ оказывал влияние на р50 (р = 0,004); ДА – на число эритроцитов (р = 0,022)
и рО2 (р = 0,007); курение – на среднюю концентрацию гемоглобина в эритроците (р = 0,005), рО2

(р = 0,007), O2Hb (р = 0,00009), COHb (р = 0,0002) и р50 (р = 0,0008). Совместное влияние ACE*ДА
установлено для рО2 (р = 0,001); ACE*Курение – для MetHB (р = 0,035); ДА*Курение – для рО2

(р = 0,003), satО2 (р = 0,001) и O2Hb (р = 0,002). Заключение. В наибольшей степени и непосредст-
венное, и совместное с уровнем ДА влияние на изученные звенья ГТС оказывало курение. Сочетано
эти средовые факторы влияли на процессы оксигенации крови (рО2) и гемоглобина (satО2, O2Hb).
Что касается вклада полиморфного варианта rs4646994 гена АСЕ, то здесь адаптационные механиз-
мы реализуются на молекулярном уровне (р50 и MetHb).  
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полиморфный вариант гена АСЕ, взаимодействие факторов среды 
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Введение. Отягощающим фактором урба-
низации и технизации жизнедеятельности со-
временного общества является снижение дви-
гательной активности [10]. Среди лиц моло-
дого возраста гиподинамия в наибольшей 
степени присуща студентам. Длительное вре-
мяпровождение студентов за компьютером,  
в статическом положении (сидя) на лекциях и 
семинарах, снижение двигательной активно-
сти приводит к гиподинамии и, как следствие, 
ослаблению мышечной деятельности [1]. В ряде 
вузов ситуация усугубилась в связи с перехо-
дом на дистанционное обучение, вызванное 
пандемией COVID-19. 

Другой проблемой, определяющей мно-
гие болезни современности, является табако-
курение [4, 7, 11]. По итогам глобального 
опроса взрослого населения о потреблении 

табака (GATS), проведенного в 2016 г.1, Рос-
сия занимает пятое место в мире по распро-
страненности курения у мужчин. Для лиц мо-
лодого возраста гиподинамия в сочетании  
с курением рассматривается предпосылкой к 
возникновению целого ряда болезненных со-
стояний и даже заболеваний, ведущей причи-
ной которых служит развитие у них кисло-
родного голодания – гипоксии [1, 5]. 

При этом следует отметить, что физиче-
ские качества каждого индивида детермини-
руются генетическими факторами, что дока-
зывают многочисленные данные литературы 

                                                           
1Глобальный опрос взрослого населения о потребле-

нии табака: Краткий обзор, 2016 г. URL: https://www. 
euro.who.int/__data/assets/pdf_file/0012/347979/GATS201
6-rus-ES-FINAL-170906.pdf. 
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Abstract. Aim. The paper aims to identify the effect of external factors, such as the level of motor

activity (MA), smoking and hereditary predisposition (using the ACE I/D polymorphism (rs4646994)), on
blood gas transport characteristics in young males. Materials and methods. The study involved 95 male
smokers and non-smokers with different physical status aged 20.43 ± 1.99 years. The following parameters
of blood gas transport were examined: partial oxygen pressure (pO2), partial carbon dioxide pressure (pCO2),
oxygen saturation (satO2), oxy- (O2Hb), carboxy- (COHb) and methemoglobin (MetHB) levels, pH, O2 ten-
sion at 50% desaturation (p50). Blood erythrocytes were monitored with respect to their quantitative, qua-
litative and corpuscular characteristics. Multivariate analysis of variance was used to identify the effect of
separate and combined factors on blood gas transport characteristics. Results. The ACE I/D polymorphism
(rs4646994) affected p50 values (p = 0.004); motor activity – erythrocyte (p = 0.022) and pO2 (p = 0.007)
levels; smoking – the average concentration of erythrocyte hemoglobin (p = 0.005), pO2 (p = 0.007), O2Hb
(p = 0.00009), COHb (p = 0.0002) and p50 (p = 0.0008). The combined effect of ACE * MA was found for
pO2 (p = 0.001); ACE * Smoking – for MetHB (p = 0.035); MA * Smoking – for pO2 (p = 0.003), satO2

(p = 0.001) and O2Hb (p = 0.002). Conclusion. Smoking had the greatest effect, both single and combined
with MA, on blood gas transport characteristics. When it comes to the combined effect, these factors inf-
luenced blood (pO2) and hemoglobin (satO2, O2Hb) oxygenation. As for the effect of the ACE I/D poly-
morphism (rs4646994), adaptation mechanisms are implemented at the molecular level (p50 and MetHb). 
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[2, 3, 8, 9]. Учитывая этот факт, на сегодняш-
ний день представляется актуальным рас-
сматривать полиморфные варианты генов, как 
один из факторов фенотипического разнооб-
разия признаков. Одним из таких генов явля-
ется ген АСЕ кодирующий ангиотензин-
превращающий фермент (АСЕ), являющийся 
важным физиологическим регулятором арте-
риального давления и водно-солевого обмена.  

Цель исследования – изучить влияние 
внешних (средовых) факторов, таких как уро-
вень двигательной активности и курение, а 
также наследственной предрасположенности 
(на примере полиморфного варианта I/D гена 
АСЕ) на показатели ГТС крови юношей. 

Материалы и методы исследования.  
В исследовании приняло участие 95 юношей 
в возрасте 20,43 ± 1,99 года. Все исследования 
проводились в осенний период (сентябрь –
 ноябрь) в течение 2 лет. Обследование про-
водилось с соблюдением этических норм, из-
ложенных в Хельсинкской декларации и Ди-
рективах Европейского сообщества (8/609 ЕС). 
Все испытуемые подписали добровольное 
письменное согласие на участие в эксперимен-
те. Протокол эксперимента одобрен комиссией 
по биоэтике (заключение от 18.10.2017 г.).  

Информацию о физической активности 
испытуемых получили на основе анкетных 
данных. При изучении влияния на ГТС уровня 
ДА весь контингент обследованных (n = 95) 
мы разбили на две группы в соответствии с 
рекомендациями ВОЗ2. Студенты, которые, 
согласно данным анкет, уделяли менее 150 мин 
в неделю занятиям физической культуры во-
шли в группу с низкой двигательной активно-
стью (НДА) (n = 57, в возрасте 20,6 ± 1,84 года). 
Во вторую группу (с высокой ДА) вошли сту-
денты-спортсмены (n = 38 в возрасте 21,3 ±  
± 2,18 года), которые на момент обследования 
имели 1-й взрослый спортивный разряд по 
легкой атлетике. Их физическая активность 
складывалась из занятий, предусмотренных 
учебным планом высшего учебного заведения, 
а также тренировок, обусловленных профи-
лем спортивной принадлежности студентов.  

Для изучения влияния курения на ГТС кон-
тингент обследованных был поделен на 2 груп-
пы: некурящие (n = 33, возраст 19,6 ± 1,65) – 

                                                           
2Глобальные рекомендации по физической активно-

сти для здоровья Всемирная организация здравоохра-
нения, 2010 г. URL: http://whqlibdoc.who.int/publications/ 
2010/9789244599976_rus.pdf. 

согласно анкетным данным, не употребляю-
щие никотин и курящие (n = 62, возраст 20,8 ± 
± 2,05) – с индексом курения 120–240. Индекс 
курения в соответствии с рекомендациями 
ВОЗ рассчитывался по формуле: индекс куре-
ния = число сигарет в сутки × 12. Средний 
стаж курения обследованных составлял от 3 
до 5 лет. Забор крови проводили в утреннее 
время натощак. Испытуемым разрешалось 
выкурить не более одной сигареты и не менее 
чем за час до сдачи анализа.  

Выделение ДНК проводили методом фе-
нольно-хлороформной экстракции из лейко-
цитов крови [12]. Метод генотипирования по-
лиморфного варианта rs4646994 гена ACE  
более подробно описывался в работе опубли-
кованной ранее [3]. Для изучения влияния по-
лиморфного варианта rs4646994 гена АСЕ ис-
пытуемые были поделены на три группы в за-
висимости от носительства аллелей: юноши с 
генотипом D/D – 30, I/D – 47 и I/I – 18 человек. 

С помощью анализатора «RAPIDLAB865» 
(BAYER, Германия) определяли следующие 
показатели ГТС: парциальное давление кис-
лорода (рО2), парциальное давление углеки-
слого газа (рСО2), кислородную сатурацию 
(satО2), содержание окси- (O2Hb), карбокси- 
(COHb) и метгемоглобина (MetHb), рН, р50 – 
напряжение О2 при 50 % десатурации крови. 
Показатели крови, такие как общее число 
эритроцитов (RBC), содержание гемоглобина 
(Нb), средний объем отдельного эритроцита 
(MCV), гематокрит (Ht), средняя концентра-
ция гемоглобина в эритроците (МСНС) опре-
делялись с помощью гематологического ана-
лизатора «ADVIA 60» (BAYER, Германия). 

Математическая обработка результатов 
проведена при помощи программы Statistica 
версия 10. Исследуемые выборки были прове-
рены на нормальность распределения количе-
ственных показателей с помощью критерия 
Шапиро – Уилка, а также на равенство дис-
персий изучаемого признака с помощью кри-
терия Levene. Для выявления отдельного, а 
также сочетанного влияния факторов был про-
веден многофакторный дисперсионный ана-
лиз Factorial ANOVA. Изучаемые факторы 
были представлены градациями: полиморф-
ный вариант гена ACE тремя градациями – 
D/D, I/D и I/I; фактор ДА – двумя градациями, 
отражающими уровень ДА мужчин (высо-
кая/низкая); третий фактор (курение) – двумя 
градациями (некурящие/курящие). Для выяв-
ления статистических различий между груп-
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пами проводили апостериорные сравнения  
с помощью t-Стьюдента с расчетом нового 
уровня критической значимости с целью кон-
троля ошибки 1-го типа. Цифровые значения  
в тексте представлены в виде среднего (m) и 
стандартного отклонения (SD). 

Результаты исследования. С помощью 
многофакторного дисперсионного анализа, 
установлен вклад средовых (курение и уро-
вень ДА) и наследственного факторов (ал-
лельные варианты полиморфного локуса I/D 
гена АСЕ) на ряд показателей ГТС организма. 
Обнаружено статистически значимое влияние 
полиморфного варианта rs4646994 гена АСЕ 
на значение р50, которому соответствует на 
кривой диссоциации оксигемоглобина 50%-ное 
насыщение кислородом (F2,59 = 5,98, р = 0,004). 
Установить значимость различий между груп-
пами с разной наследственной предрасполо-
женностью позволил сравнительный анализ: 
величина р50 была ниже у юношей с гено-
типом D/D по сравнению с лицами, имею-
щими генотип I/I (D/D: 25,4 (2,11) мм рт. ст., 
I/I: 27,6 (2,67) мм рт. ст., р = 0,0107).  

Фактор ДА по результатам дисперсионно-
го анализа оказывал влияние на число эритро-
цитов (F1,84 = 5,4, p = 0,022) и pO2 (F1,84 = 7,604, 
p = 0,007). У юношей в группе ВДА количест-
во циркулирующих эритроцитов статистиче-

ски значимо превышало уровень у лиц с огра-
ниченной ДА (4,97 (0,40) 1012/л и 4,71 (0,58) 
1012/л, соответственно, р = 0,017). Сравнение 
средних значений pO2 в группе юношей НДА 
и ВДА показало при возрастании интенсив-
ности физических нагрузок статистически 
значимое повышение напряжения кислорода 
в крови – 83,2 (10,7) мм рт. ст. при ВДА, 
против 76,6 (8,5) мм рт. ст. – с низкой ДА  
(р = 0,001). 

Наибольшее влияние на показатели ГТС 
оказывал фактор курения. Так, было проде-
монстрировано отдельное влияние фактора на 
MCHC, на соотношение фракций гемоглобина: 
O2Hb и COHB, а также на показатель р50, ха-
рактеризующий сродство гемоглобина с ки-
слородом (см. таблицу). Установлено, что  
у курящих юношей статистически значимо 
превышали уровень у некурящих величины 
МСНС (соответственно, 33,9 (0,64) пг и 33,4 
(0,60) пг, р = 0,0006) и доля COHB (3,4 (1,8) % 
и 1,15 (0,64) %, р = 0,000000). При этом у сту-
дентов с вредной привычкой оказалась ниже, 
чем у некурящих, концентрация O2Hb (92,8 
(2,2) %; 94,6 (2,1) %, р = 0,0002) и сродство ге-
моглобина к кислороду (27,08 (2,37) мм рт. ст. 
и 25,39 (1,60) мм рт. ст., p = 0,0011). 

Сочетанное влияние на изучаемые пока-
затели двух факторов представлено в таблице. 

Сочетанное влияние двух факторов на показатели газотранспортной системы юношей 
The combined effect of two factors on blood gas transport characteristics in young males 

Показатель 
Parameter 

ACE*ДА 
ACE*MA 

ACE*Курение 
ACE*Smoking 

ДА*Курение 
MA*Smoking 

F P F P F P 

Эритроциты, 1012/л / RBC,1012/l 0,21 0,809 1,10 0,337 0,82 0,368 

Гемоглобин, г/л / Hgb, g/l 0,48 0,618 0,34 0,708 0,97 0,327 

Гематокрит, % / Hct, % 0,36 0,698 0,36 0,698 1,43 0,235 

Средний объем эритроцита, фл / MCV, fl 3,64 0,05 1,31 0,275 0,01 0,938 
Средняя концентрация гемоглобина  
в эритроците, г/л / MCHC, g/l 

0,43 0,651 1,41 0,251 1,17 0,284 

рН 2 0,155 1 0,334 7 0,012* 

pCO2, мм рт. ст. / pCO2, mmHg 2,84 0,066 2,25 0,113 0,95 0,332 

pO2, мм рт. ст. / pO2,mmHg 7,10 0,001* 1,00 0,372 9,14 0,003* 

satO2, % 1,3 0,278 0,3 0,768 11,2 0,001* 

O2Hb, % 2,2 0,113 0,59 0,555 9,8 0,002* 

COHb, % 1,51 0,227 1,24 0,294 0,002 0,963 

MetHb, % 0,32 0,725 5,38 0,006* 1,69 0,198 

р50, мм рт. ст. / р50, mmHg 2,05 0,137 4,52 0,014* 0,26 0,607 

Примечание: * – статистически значимое различие. 
Note: * – statistically significant difference. 
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Сочетанное влияние полиморфизма гена 
АСЕ и уровня ДА было выявлено на величину 
pO2. Так, в группе НДА у носителей I/D гено-
типа среднее значение напряжения кислорода 
в крови составило 73,9 мм рт. ст. (SD = 7,8),  
у обладателей I/I генотипа в соответствующей 
группе – 81,7 мм рт. ст. (SD = 10,7, р = 0,012), 
а также ниже, чем у лиц с одноименным ге-
нотипом и высоким уровнем ДА (I/D ВДА: 
86,3 (10,4), р = 0,000028). 

Совместный вклад полиморфного вариан-
та гена ACE и курения продемонстрирован 
для концентрации MetHb. Сравнительный 
анализ позволил установить генотипическое 
различие концентрации MetHb в группе неку-
рящих: носители D/D (0,438 (0,19), %) и I/D 
(0,437 (0,13), %) генотипов характеризовались 
более высокими значениями показателя по 
сравнению с лицами с I/I вариантом гена (0,16 
(0,15), %, p = 0,012; p = 0,0007 соответственно).  

Сочетанное влияние таких факторов, как 
курение и ДА сказалось на показателях ГТС 
в наибольшей степени. При сравнении пока-
зателя в группах НДА и ВДА в зависимости 
от наличия вредной привычки у некурящих 
выявлено статистически значимое повыше-
ние среднегрупповых значений pO2 при воз-
растании физической активности (НДА: 75,8 
(8,1), мм рт. ст.; ВДА: 88,5 (10,1) мм рт. ст.,  
p = 0,00031), тогда как у курящих различия в 
значениях pO2 оказались недостоверными. 
Таким образом, благоприятное влияние физи-
ческой нагрузки нивелируется отрицательным 
влиянием курения. 

У некурящих спортсменов статистически 
значимо выше насыщение гемоглобина ки-
слородом, чем у юношей некурящих, но и 

ведущих малоподвижный образ жизни (96,6 
(1,04), % против 94,8 (1,7), %, p = 0,0019),  
а также выше, чем у спортсменов с вредной 
привычкой (94,7 (2,3), %, p = 0,0084). 

Одним из показателей, на которое было 
выявлено сочетанное влияние курения и ДА – 
содержание оксигемоглобина в крови. Так, 
если в группе юношей с низким уровнем ДА 
статистически значимых различий O2Hb в за-
висимости от курения выявлено не было, то в 
группе спортсменов у некурящих юношей 
содержание O2Hb было достоверно выше 
(95,6 (1,56), %), чем у курящих спортсменов 
(92,2 (2,6), %, p = 0,00011). 

Совместное влияние трех учтенных фак-
торов было выявлено только на показатель 
р50 (см. рисунок). 

Графики, описывающие результаты дис-
персионного анализа, продемонстрировали 
незначительное варьирование р50 у некуря-
щих юношей как в зависимости от генотипов, 
так и уровня физической активности. В то же 
время у юношей с вредной привычкой, зани-
мающихся спортом, отчетливо проявилось 
влияние полиморфизма гена. При этом носи-
тели аллеля *I (I/I и I/D генотипы) характери-
зовались более высокими значениями р50 (см. 
рисунок). 

Обсуждение результатов. Трехфактор-
ный дисперсионный анализ позволил устано-
вить, что изученные параметры ГТС в наи-
большей степени подвержены влиянию таба-
кокурения. Это выявилось при анализе как 
раздельного, так и сочетанного влияния изу-
чаемых факторов.  

Как и следовало ожидать, курение сопро-
вождается повышением уровня в крови кар-

 
Сочетанное влияние ДА, курения и полиморфизма гена АСЕ на р50 (р = 0,011) 
The combined effect of MA, smoking and ACE I/D polymorphism on p50 (p = 0.011) 
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боксигемоглобина и, соответственно, сниже-
нием концентрации оксигемоглобина. Главной 
причиной выявленных нарушений является 
угарный газ, который, попадая в легкие, а за-
тем в кровь, как продукт неполного сгорания 
табака, связывается с гемоглобином. Сродст-
во СО к Hb в 250–300 раз больше, чем у О2, 
поэтому даже незначительная концентрация 
СО в легких способствует образованию кар-
бокисгемоглобина, который не способен при-
соединять и транспортировать кислород [4]. 

Результаты исследования показали, что 
еще более пагубное воздействие табакокуре-
ние оказывает на организм юношей, система-
тически испытывающих интенсивные физи-
ческие нагрузки. У лиц, регулярно занимаю-
щихся спортом, наблюдается повышенный 
кислородный запрос, который достигается 
различными механизмами: выраженной мо-
билизацией эритропоэтической функции, вы-
соким напряжением кислорода в крови и т. д. 
[14]. Исследования доказывают, что под влия-
нием физической активности происходит 
улучшение оксигенации крови [6]. Действи-
тельно, нами установлено, что у студентов-
спортсменов, не употребляющих табак, оказа-
лись достоверно более высокими, чем у физи-
чески малоактивных юношей, такие показате-
ли кислородообеспечения, как pO2, satO2 и 
O2Hb. Вместе с тем у курящих спортсменов 
уровень оксигемоглобина и напряжение кис-
лорода в крови было ниже по сравнению со 
спортсменами без вредной привычки. Кроме 
того, воздействие табака на организм юно-
шей, занимающихся спортом, ослабляет сте-
пень насыщения гемоглобина кислородом. 
Данная картина свидетельствует о развитии 
гипоксического состояния у курящих спорт-
сменов, поскольку первым его признаком яв-
ляется снижение степени насыщения оксиге-
моглобина кислородом. Данные литературы 
говорят также о развитии легочных осложне-
ний у заядлых курильщиков, что приводит к 
хроническому снижению степени насыщения 
кислородом крови [4]. Если занятия спортом 
способствуют улучшению диффузионной 
функции легких, что ведет к высокой способ-
ности легких к обогащению крови кислоро-
дом, то курение приводит к значительному 
снижению газообмена в легких.  

Таким образом, можно заключить, что 
решающий вклад во взаимодействие двух 
средовых факторов вносит курение. Курение 
не только нивелирует положительное влияние 

физических нагрузок на систему кислородо-
обеспечения, но и влечет за собой существен-
ное ослабление дыхательной функции крови. 
Причем его негативное влияние затрагивает 
главным образом параметры кислородного 
режима и гемоглобиновый профиль крови.  

Взаимодействие генетического фактора и 
уровня физической активности установлено 
также по отношению к pO2. Учитывая, что 
рО2-параметр оценки адекватности газообме-
на кислорода на уровне легких, можно пред-
положить, что у юношей, не занимающихся 
спортом и имеющих в своем генотипе аллель 
*D, снижена вентиляция легких по сравнению 
с юношами-носителями генотипа I/I, а также в 
отличие от спортсменов, обладателей I/D ге-
нотипа.  

Обнаружено, что у некурящих лиц с гено-
типом I/I ниже содержание метгемоглобина, 
чем у носителей генотипов I/D и D/D. Воз-
можно, аэробные возможности генотипа I/I  
и восстановительные системы эритроцитов 
противодействуют окислению Fe2 в Fe3 и об-
разованию метгемоглобина.  

Полиморфизм гена АСЕ в сочетании с ку-
рением оказывает влияние на значения р50: 
курящие юноши, имеющие генотип I/I, отли-
чаются повышенными значениями р50 по 
сравнению с некурящими с одноименным ва-
риантом гена, а также курящими, но с геноти-
пом D/D. Показатель р50, характеризует сис-
тему доставки кислорода кровью, на кривой 
диссоциации оксигемоглобина соответствует 
50%-ному насыщению кислородом. При воз-
растании показателя р50 точка 50%-ного на-
сыщения смещается вправо, что говорит об 
ослаблении аффинитета (сродства) между ге-
моглобином и кислородом. Учитывая, что ге-
нотип I/I гена АСЕ ассоциирован с высокими 
аэробными возможностями организма [8, 13], 
можно предположить, что выявленные разли-
чия значений р50 у курящих лиц с генотипом 
I/I, вызваны адаптационными сдвигами у их 
носителей и призваны обеспечить более эф-
фективную экстракцию кислорода к тканям,  
в условиях его недостатка по сравнению с ли-
цами, имеющими генотип D/D гена АСЕ.  

Заключение. Результаты настоящего ис-
следования показали, что на различные звенья 
газотранспортной системы в наибольшей сте-
пени непосредственно и совместно с физиче-
ской активностью влияет курение. Эти факто-
ры определяют степень поглощения кисло-
рода в легких и гемоглобиновый профиль 
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красной крови, при этом курение нивелирует 
благоприятное действие физических нагрузок 
на ряд параметров ГТС. В то же время гене-
тический фактор как раздельно, так и в соче-
тании со средовыми влияет на показатели, 
ответственные за реализацию адаптационных 
процессов на молекулярном уровне. Так, ве-
личина интегрального показателя кислородо-
обеспечения тканей – р50 определяется коо-
перативным взаимодействием молекулы ге-

моглобина и О2, а содержание MetHb – актив-
ностью восстановительных систем эритроци-
тов. Доступность кислорода для тканей и спо-
собность тканей утилизировать кислород мо-
дифицируется в зависимости от действия 
изученных средовых факторов прежде всего у 
носителей генотипа I/I гена АСЕ, что, воз-
можно, наряду с другими причинами обу-
словливает более высокие аэробные возмож-
ности организма. 
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