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Àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ (ÀÃ) ïðåäñòàâëÿåò ñîáîé
îäíó èç êëþ÷åâûõ ïðîáëåì ñîâðåìåííîé ìåäèöèíû.
ßâëÿÿñü âåäóùèì ôàêòîðîì ðèñêà ìíîæåñòâà ñåðäå÷íî-
ñîñóäèñòûõ çàáîëåâàíèé, ÀÃ äëèòåëüíî óäåðæèâàåò ëèäè-
ðóþùèå ïîçèöèè ñðåäè ïðè÷èí òðóäîïîòåðü, èíâàëèäèçà-
öèè è ñìåðòíîñòè íàñåëåíèÿ Óêðàèíû. Ñîãëàñíî äàííûì
ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé, ó êàæäîãî òðåòüåãî
æèòåëÿ íàøåé ñòðàíû ðåãèñòðèðóåòñÿ ïîâûøåííûé óðî-
âåíü àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ (ÀÄ) [45,46].

Â íàñòîÿùåå âðåìÿ íå âûçûâàåò ñîìíåíèÿ òîò ôàêò,
÷òî èñòîêè ýññåíöèàëüíîé ÀÃ â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ áå-
ðóò íà÷àëî â äåòñêîì è ïîäðîñòêîâîì âîçðàñòå [2]. Ýòî
ïîäòâåðæäàåòñÿ ðÿäîì èññëåäîâàíèé, êîòîðûå ïîêàçàëè,
÷òî äëèòåëüíûå îòêëîíåíèÿ ÀÄ ó ïîäðîñòêîâ ÷àñòî òðàíñ-
ôîðìèðóþòñÿ â ÃÁ âçðîñëûõ [43].

Ýïèäåìèîëîãè÷åñêèå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò, ÷òî
ðàñïðîñòðàíåííîñòü ÀÃ ñðåäè äåòåé äî 10 ëåò ñîñòàâëÿåò
îêîëî 10%, à ñðåäè ïîäðîñòêîâ ýòîò ïîêàçàòåëü âîçðàñòàåò
äî 35% [43]. Ïðè ýòîì, åñëè â ïåðâûå ãîäû æèçíè ñòîéêîå
ïîâûøåíèå ÀÄ ó äåòåé â áîëüøèíñòâå ñëó÷àåâ ñâÿçàíî ñ
çàáîëåâàíèÿìè ïî÷åê, òî â ïðåïóáåðòàòíîì è îñîáåííî â
ïîäðîñòêîâîì âîçðàñòå îòìå÷àåòñÿ ïðåèìóùåñòâåííî ýñ-
ñåíöèàëüíàÿ (ïåðâè÷íàÿ) ÀÃ [47]. Óâåëè÷åíèå ðàñïðîñò-
ðàíåííîñòè ÀÃ èìåííî â ïîäðîñòêîâîì âîçðàñòå, âåðîÿò-
íî, îáúÿñíÿåòñÿ ìàêñèìàëüíîé ñêîðîñòüþ ïðîöåññîâ
ðîñòà îðãàíèçìà, äèñáàëàíñîì ðåãóëÿöèè ñòðóêòóðíûõ è
ôóíêöèîíàëüíûõ èçìåíåíèé ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòîé ñèñòå-
ìû, ïîâûøåííîé ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ îðãàíèçìà ê ôàêòî-
ðàì âíåøíåé è âíóòðåííåé ñðåäû [1]. ×òî æå ïðîèñõîäèò
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ïîñëå? Ñîãëàñíî äàííûì ëèòåðàòóðû, ó 40% äåòåé ñòðà-
äàþùèõ ÀÃ ê 17-18 ãîäàì ïðîèñõîäèò íîðìàëèçàöèÿ àð-
òåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ, ó 50% – îíî ñîõðàíÿåòñÿ ïîâû-
øåííûì, à ó 10% çàáîëåâàíèå ïðîãðåññèðóåò. ×åì
îáóñëîâëåíà òàêàÿ òåíäåíöèÿ, ñïîðíûé âîïðîñ ñðåäè
ñïåöèàëèñòîâ [40].

Èçâåñòíî, ÷òî ýññåíöèàëüíàÿ ÀÃ ÿâëÿåòñÿ ìóëüòèôàê-
òîðíûì çàáîëåâàíèåì. Â åå ôîðìèðîâàíèè ïðèíèìàþò
ó÷àñòèå ôàêòîðû ðèñêà, ãåíåòè÷åñêàÿ ïðåäðàñïîëîæåí-
íîñòü è èõ ñî÷åòàííîå âçàèìîäåéñòâèå [27].

Ôàêòîðû ðèñêà, ñïîñîáñòâóþùèå ðàçâèòèþ ÀÃ, óñëîâ-
íî äåëÿòñÿ íà íåìîäèôèöèðóåìûå è ìîäèôèöèðóåìûå. Ê
ïåðâûì ìîæíî îòíåñòè îñîáåííîñòè ñîçðåâàíèÿ è ðàçâè-
òèÿ îðãàíèçìà, ðîñò, ïîë, ëè÷íîñòíûå õàðàêòåðèñòèêè,
ñîïóòñòâóþùèå çàáîëåâàíèÿ (íàðóøåíèå ëèïèäíîãî
ñïåêòðà êðîâè, ñàõàðíûé äèàáåò è äð.), à êî âòîðûì – îñî-
áåííîñòè ðàöèîíà ïèòàíèÿ, ìàññó òåëà, íèçêóþ ôèçè÷åñ-
êóþ àêòèâíîñòü, ïñèõîýìîöèîíàëüíîå íàïðÿæåíèå, êóðå-
íèå, ïîâûøåííîå ïîòðåáëåíèå ïîâàðåííîé ñîëè è äð. [30].

Âûÿâëåíèå âûñîêîé ïîëîæèòåëüíîé êîððåëÿöèè ìåæ-
äó âåëè÷èíàìè ÀÄ ðîäèòåëåé è äåòåé ïîâëåêëî çà ñîáîé
ïîâûøåííûé èíòåðåñ ó÷åíûõ ê èçó÷åíèþ íàñëåäñòâåííîé
ïðåäðàñïîëîæåííîñòè ê ðàçâèòèþ çàáîëåâàíèÿ [41]. Áîëåå
äåòàëüíîå ðàññìîòðåíèå ýòîãî âîïðîñà ïîêàçàëî, ÷òî â 20-
40% ñëó÷àåâ ÀÃ ó äåòåé ÿâëÿåòñÿ ãåíåòè÷åñêè äåòåðìèíè-
ðîâàííîé [10]. Âûÿâëåíî, ÷òî ó ðàçíûõ ëþäåé â îäíèõ è òåõ
æå ó÷àñòêàõ õðîìîñîì (òàê íàçûâàåìûõ ëîêóñàõ) íàõîäÿò-
ñÿ ðàçëè÷íûå àçîòèñòûå îñíîâàíèÿ. Ïîêàçàíî, ÷òî îïðåäå-
ëåííûå âàðèàöèè íóêëåîòèäîâ ìîæíî ñâÿçàòü ñ ðàçâèòèåì
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è ïðîãðåññèðîâàíèåì ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèé. Ýòè âàðèà-
öèè ïîëó÷èëè íàçâàíèå “òî÷å÷íûõ îäíîíóêëåîòèäíûõ ïî-
ëèìîðôèçìîâ”. Ãåíû, êîòîðûå èìåëè âàðèàáåëüíûå íóê-
ëåîòèäíûå ïîñëåäîâàòåëüíîñòè è ïðîäóêòû êîòîðûõ
(ãîðìîíû, ðåöåïòîðû, ñòðóêòóðíûå è òðàíñïîðòíûå áåë-
êè) ïðåäïîëîæèòåëüíî ìîãëè ó÷àñòâîâàòü â ðàçâèòèè çàáî-
ëåâàíèÿ, ïîëó÷èëè íàçâàíèå ãåíû-êàíäèäàòû [41]. Ñ òåõ ïîð
èçó÷åíèå ãåííîãî ïîëèìîðôèçìà, à èìåííî åãî ñâÿçü ñ
ðàçâèòèåì ïàòîëîãèè, ñòàëî ïåðñïåêòèâíûì è ìíîãîîáå-
ùàþùèì íàïðàâëåíèåì â ìåäèöèíå.

Íàèáîëüøèé ïðîãðåññ â ïîíèìàíèè ðîëè íàñëåä-
ñòâåííîé ïðåäðàñïîëîæåííîñòè ê ñåðäå÷íî-ñîñóäèñòûì
çàáîëåâàíèÿì, â òîì ÷èñëå ê ÀÃ, äîñòèãíóò ïðè èçó÷åíèè
èçìåíåíèé ãåíîâ ðåíèí-àíãèîòåíçèí-àëüäîñòåðîíîâîé
ñèñòåìû (ÐÀÀÑ) – ãåíà àíãèîòåíçèíïðåâðàùàþùåãî
ôåðìåíòà (ÀÏÔ), ãåí àíãèîòåíçèíîãåíà, ãåíà ðåöåïòîðà
1-ãî òèïà ê àíãèîòåíçèíó ²² – ÷òî îáóñëîâëåíî öåíòðàëü-
íîé ðîëüþ ÐÀÀÑ â ðåãóëÿöèè ÀÄ.

Îäíèì èç ïåðâûõ áûë îïèñàí ïîëèìîðôèçì ãåíà
ÀÏÔ, ðàñïîëîæåííîãî íà 17 õðîìîñîìå. Ïðîäóêò ýòîãî
ãåíà – ÀÏÔ – ó÷àñòâóåò â ïðåîáðàçîâàíèè àíãèîòåíçèíà
² â àêòèâíûé âàçîêîíñòðèêòîð àíãèîòåíçèí ²² (ÀÒ²²). Âàðè-
àáåëüíîñòü ãåíà çàêëþ÷àåòñÿ â íàëè÷èè (Insertion) èëè
îòñóòñòâèè (Deletion) ó÷àñòêà èç 287 ïàð íóêëåîòèäîâ â 16-
ì èíòðîíå – òàê íàçûâàåìûé Insertion/Deletion (I/D) ïî-
ëèìîðôèçì. Íå ñìîòðÿ íà òî, ÷òî I/D ïîëèìîðôèçì ðàñ-
ïîëàãàåòñÿ â èíòðîíå – ó÷àñòêå ÄÍÊ, êîòîðûé íå
ñîäåðæèò èíôîðìàöèè î ïîñëåäîâàòåëüíîñòè àìèíîêèñ-
ëîò â áåëêå, îïðåäåëåíà âçàèìîñâÿçü ìåæäó âàðèàáåëüíî-
ñòüþ äàííîãî ãåíà è ðèñêîì âîçíèêíîâåíèÿ ÀÃ. Îïèñàíû
òðè âàðèàíòà ãåíîòèïà ïî äàííîìó ãåíó – II, ID, DD. Ñî-
ãëàñíî äàííûì ëèòåðàòóðû, ãîìîçèãîòû ïî D àëëåëþ (DD
ãåíîòèï) èìåþò ñàìûé âûñîêèé óðîâåíü öèðêóëèðóþ-
ùåãî ÀÏÔ. Ó áîëüíûõ ñ ãåíîòèïîì II îòìå÷àåòñÿ ñàìûé
íèçêèé óðîâåíü ýòîãî ôåðìåíòà. Íîñèòåëè ãåíîòèïà ID
õàðàêòåðèçóþòñÿ ïðîìåæóòî÷íûìè óðîâíÿìè öèðêóëè-
ðóþùåãî ÀÏÔ [8]. Èçâåñòíî, ÷òî ïîâûøåííàÿ êîíöåíòðà-
öèÿ ÀÏÔ ïðèâîäèò ê óñèëåííîìó îáðàçîâàíèþ ÀÒ²² è
âëå÷åò çà ñîáîé ïîâûøåíèå ÀÄ. Ýòî îò÷åòëèâî äåìîíñò-
ðèðóåòñÿ â ìíîãî÷èñëåííûõ èññëåäîâàíèÿõ, ãäå áûëà âû-
ÿâëåíà ïðÿìîïîðöèîíàëüíàÿ âçàèìîñâÿçü àëëåëÿ D ñ ðèñ-
êîì ðàçâèòèÿ ÀÃ [2, 6]. Äàííàÿ ïàòîãåíåòè÷åñêàÿ
âçàèìîñâÿçü ïîêàçàíà è â èññëåäîâàíèè Heidari F., ñ ñîàâò.
[11]. Àâòîðû òàêæå îòìå÷àþò, ÷òî ïàöèåíòû ñ DD ãåíîòè-
ïîì äåìîíñòðèðîâàëè áîëåå âûðàæåííîå ñíèæåíèå ÀÄ
ïðè ïðèåìå èíãèáèòîðîâ ÀÏÔ (ýíàëàïðèëà è ëèçèíîïðè-
ëà), ÷åì ïàöèåíòû ñ ãåíîòèïàìè ID èëè DD.

Íåêîòîðûå àâòîðû îáúÿñíÿþò ðàçâèòèå ÀÃ ó ïàöèåí-
òîâ ñ ãåíîòèïîì DD âûñîêèì óðîâíåì àëüäîñòåðîíà
ïëàçìû êðîâè [19]. Â òî æå âðåìÿ ÷åøñêèå ó÷åíûå óñòà-
íîâèëè òåñíóþ àññîöèàöèþ äàííîãî ãåíîòèïà ñ ïîâû-
øåííûì óðîâíåì ðåíèíà [12].

Êàçàëîñü áû, DD-ãåíîòèï ìîæåò îäíîçíà÷íî ðàñöåíè-
âàòüñÿ êàê ôàêòîð ðèñêà âîçíèêíîâåíèÿ ýññåíöèàëüíîé
ÀÃ è íåîáõîäèìî ëèøü óòî÷íèòü ïàòîãåíåòè÷åñêèå
çâåíüÿ ðàçâèòèÿ ãèïåðòåíçèè. Â òî æå âðåìÿ ïðè âñåé î÷å-
âèäíîñòè óêàçàííîé ïàòîãåíåòè÷åñêîé ñâÿçè ðîëü äàííî-
ãî ãåíîòèïà â ôîðìèðîâàíèè ÀÃ íå âñåãäà ïîäòâåðæäàåò-
ñÿ [21,7]. Òàê, íàïðèìåð, íåêîòîðûå àâòîðû ïîëàãàþò,

÷òî ãåíîòèï DD èìååò áîëüøåå çíà÷åíèå â ðàçâèòèè ÀÃ
òîëüêî ó ëèö ìîëîäîãî âîçðàñòà [39]. Äðóãèå â áîëüøåé
ñòåïåíè ñâÿçûâàþò äàííûé ïîëèìîðôèçì íå ñ ðàçâèòèåì
ÀÃ, à ñ ïîâûøåííûì ðèñêîì çàáîëåâàíèÿ êîðîíàðíûõ
ñîñóäîâ, âîçíèêíîâåíèåì èíôàðêòà ìèîêàðäà, äèàáåòè-
÷åñêîé íåôðîïàòèåé [31].

Ïîäîáíûå ïðîòèâîðå÷èÿ, âåðîÿòíî, îáóñëàâëèâàþò-
ñÿ è òåì, ÷òî ïðîÿâëåíèå ïîëèìîðôèçìîâ ãåíîìà, â òîì
÷èñëå è äàííîãî ãåíà íåîäíîçíà÷íî äëÿ ëèö ðàçëè÷íûõ
íàöèîíàëüíîñòåé [7]. Óæå äîêàçàíî, ÷òî äàííûå, ïîëó-
÷åííûå ïðè îáñëåäîâàíèè íàñåëåíèÿ Êèòàÿ èëè Óêðàèíû,
íåïðèìåíèìû äëÿ îöåíêè âåðîÿòíîñòè ðàçâèòèÿ ÀÃ ó
æèòåëåé Òóðöèè [20, 48]. Êðîìå òîãî, âî âíèìàíèå äîëæåí
ïðèíèìàòüñÿ ïîë ïàöèåíòà è ãåîãðàôè÷åñêèé ðåãèîí åãî
ïðîæèâàíèÿ.

Òàêèì îáðàçîì, äîâîëüíî ñïîðíûå ñâåäåíèÿ, ïîëó-
÷åííûå â ðåçóëüòàòå èññëåäîâàíèé çàðóáåæíûõ è îòå÷å-
ñòâåííûõ àâòîðîâ, ïîêà íå ïîçâîëÿþò ñ óâåðåííîñòüþ îò-
âåòèòü íà âîïðîñ, ÿâëÿåòñÿ ëè ïîëèìîðôèçì ãåíà ÀÏÔ
îäíîçíà÷íî îïðåäåëÿþùèì âîçíèêíîâåíèå ÀÃ. Òåì íå
ìåíåå, ìîæíî óòâåðæäàòü, ÷òî ïîëèìîðôèçì DD ýòîãî
ãåíà âñå æå îêàçûâàåò çíà÷èòåëüíîå âëèÿíèå íà ðàçâèòèå
ÀÃ â íåêîòîðûõ ïîïóëÿöèÿõ.

Åùå îäíèì ïîëèìîðôèçìîì, ïðèâëåêàþùèì âíèìà-
íèå èññëåäîâàòåëåé, ÿâëÿåòñÿ âàðèàáåëüíîñòü ãåíà àíãèî-
òåíçèíîãåíà [16]. Èçâåñòíî, ÷òî àíãèîòåíçèíîãåí âûðàáà-
òûâàåòñÿ â êëåòêàõ ïå÷åíè, îòêóäà âûõîäèò â ñèñòåìíîå
êðîâîîáðàùåíèå. Ïîä âîçäåéñòâèåì ïî÷å÷íîãî ðåíèíà,
áåëîê àíãèîòåíçèíîãåí ðàñùåïëÿåòñÿ äî ÀÒ². Ïîñëåäíèé
â ðåçóëüòàòå ðÿäà õèìè÷åñêèõ òðàíñôîðìàöèé ïðåâðàùà-
åòñÿ â ìîùíûé âàçîêîíñòðèêòîð ÀÒ²², êîòîðûé ÿâëÿåòñÿ
îäíèì èç êëþ÷åâûõ ñóáñòðàòîâ â ôîðìèðîâàíèè ÀÃ.

Ãåí àíãèîòåíçèíîãåíà ëîêàëèçóåòñÿ â ëîêóñå 1q42 êî-
ðîòêîãî ïëå÷à ïåðâîé õðîìîñîìû. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ
îïèñàíî áîëåå 10 âàðèàíòîâ ýòîãî ãåíà. Íàèáîëåå èçó÷åí
ïîëèìîðôèçì Ì235Ò (çàìåíà ìåòèîíèíà òðåîíèíîì â
ïîëîæåíèè 235) è Ò174Ì (çàìåíà òðåîíèíà ìåòèîíèíîì
â ïîëîæåíèè 174), êîòîðûå â áîëüøåé ñòåïåíè àññîöèè-
ðóþòñÿ ñ ïîâûøåííûì ðèñêîì âîçíèêíîâåíèÿ ÀÃ.

Äâà íåçàâèñèìûõ ìåòààíàëèçà [5, 17], ïðîâåäåííûõ â
Êèòàå, îò÷åòëèâî ïðîäåìîíñòðèðîâàëè ïîâðåæäàþùèé
ýôôåêò Ò-àëëåëÿ ïîëèìîðôèçìà M235T. Áûëî îáíàðóæå-
íî, ÷òî íàëè÷èå îäíîãî èëè äâóõ Ò-àëëåëåé ïðèâîäèëî ê
ñóùåñòâåííîìó ïîâûøåíèþ óðîâíÿ àíãèîòåíçèíîãåíà â
ïëàçìå, ÷òî âëåêëî çà ñîáîé óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ ÀÒII
è, êàê ñëåäñòâèå, ïîâûøåíèå ÀÄ. Ïîêàçàíî, ÷òî ðèñê âîç-
íèêíîâåíèÿ ÀÃ ó ëþäåé ñ ãåíîòèïîì 235ÒÒ óâåëè÷èâàåò-
ñÿ â 1,3 ðàçà ïî ñðàâíåíèþ ñ òàêîâûì ó ëèö ñ ÌÒ èëè ÌÌ
àëëåëÿìè [26].

Èñïàíñêèå ó÷åíûå îòìåòèëè áîëåå ÷àñòóþ âñòðå÷àå-
ìîñòü ïîëèìîðôèçìîâ ãåíà àíãèîòåíçèíîãåíà 174ÒÒ è
235ÒÒ ñðåäè ëèö ñ îòÿãîùåííîé ñåìåéíîé íàñëåäñòâåí-
íîñòüþ ïî ÀÃ, â ñâÿçè ñ ÷åì òàêæå ðàñöåíèâàëè äàííûå
ãåíîòèïû, êàê ôàêòîð ðèñêà ðàçâèòèÿ ãèïåðòåíçèè [48].

Â òî æå âðåìÿ â êðóïíîìàñøòàáíîì èññëåäîâàíèè
Copenhagen City Heart Study ñ ó÷àñòèåì áîëåå 9 òûñ ÷å-
ëîâåê áûëî îáíàðóæåíî, ÷òî íåñìîòðÿ íà âûñîêóþ êîí-
öåíòðàöèþ àíãèîòåíçèíîãåíà â ïëàçìå êðîâè ïàöèåíòîâ
ñ ñî÷åòàíèåì àëëåëåé 174ÒÒ è 235ÒÒ, ïîâûøåííûé ðèñê
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ðàçâèòèÿ ÀÃ îòìå÷àëñÿ òîëüêî ó æåíùèí [29]. Â òîæå âðå-
ìÿ ðàáîòà A. Ìondry îïðîâåðãàåò ýòè ñâåäåíèÿ, è ïîêàçû-
âàåò, ÷òî ñðåäè ëèö ñ ãåíîòèïîì 235 ÒÒ áîëüøèé ðèñê ðàç-
âèòèÿ ÀÃ çàðåãèñòðèðîâàí ñðåäè ìóæ÷èí [23].

Âûÿâëåíî, ÷òî êîððåëÿöèÿ ìåæäó Ò- àëëåëåì è ðàçíî-
îáðàçíûìè ôîðìàìè ÀÃ áûëà îò÷åòëèâî âûÿâëåíà â åâ-
ðîïåéñêèõ ïîïóëÿöèÿõ è ó àçèàòîâ [29], à ñðåäè àôðîàìå-
ðèêàíöåâ óêàçàííàÿ âçàèìîñâÿçü íå ïðîñëåæèâàëàñü [4].
Äàííûé ôàêò äåìîíñòðèðóåò ýòíè÷åñêóþ è ãåîãðàôè÷åñ-
êóþ îñîáåííîñòü ýêñïðåññèè ïîëèìîðôèçìîâ.

Ñâåäåíèÿ î ãåíå ðåöåïòîðà 1-ãî òèïà ê ÀÒ²² ïîÿâèëèñü
åùå â 1994 ãîäó [3]. Áûëî âûÿâëåíî, ÷òî ðàçëè÷èÿ åãî àìè-
íîêèñëîòíîé ïîñëåäîâàòåëüíîñòè îêàçûâàþò âëèÿíèå íà
ýôôåêòèâíîñòü ñâÿçûâàíèÿ À²², ðåãóëÿöèþ ñîñóäèñòîãî
òîíóñà è ïðîëèôåðàöèþ ýëåìåíòîâ ñîñóäèñòîé ñòåíêè.

Ãåí ðåöåïòîðà 1-ãî òèïà ê ÀÒ²² ëîêàëèçîâàí íà 3-é õðî-
ìîñîìå è ñîäåðæèò 5 ïîëèìîðôíûõ ó÷àñòêîâ. Íàèáîëü-
øèé èíòåðåñ ïðè èçó÷åíèè ñòðóêòóðíîãî ñîñòîÿíèÿ äàí-
íîãî ãåíà ïðåäñòàâëÿåò ïîëèìîðôèçì À1166Ñ, êîòîðûé
çàêëþ÷àåòñÿ â òî÷å÷íîé çàìåíå àçîòèñòîãî îñíîâàíèÿ
àäåíèíà (àëëåëü À) íà öèòîçèí (àëëåëü Ñ) â 1166 ïîëîæå-
íèè. Ðÿä ðàáîò äåìîíñòðèðóþò âçàèìîñâÿçü äàííîãî ïî-
ëèìîðôèçìà ñ ðàçâèòèåì ÀÃ. Àëëåëü À è ãåíîòèï ÀÀ
ñíèæàþò ðèñê åå âîçíèêíîâåíèÿ, ïðè ýòîì àëëåëü Ñ, íà-
îáîðîò, ñïîñîáñòâóÿ ïîâûøåííîé ýêñïðåññèè ãåíà è îá-
ðàçîâàíèþ áîëüøåãî êîëè÷åñòâà ðåöåïòîðîâ, ïðèâîäèò ê
óñèëåííîìó ñâÿçûâàíèþ ÀÒ2. Â ðåçóëüòàòå ðàçâèâàåòñÿ
âàçîêîíñòðèêöèÿ, ãèïåðñåêðåöèÿ àëüäîñòåðîíà, ïðîëèôå-
ðàöèÿ ãëàäêîìûøå÷íûõ êëåòîê ñîñóäîâ, ÷òî àññîöèèðóåò-
ñÿ ñ ôîðìèðîâàíèåì ñîñóäîäâèãàòåëüíîé äèñôóíêöèè
ýíäîòåëèÿ è ïîâûøåíèåì ÀÄ [15]. Èññëåäîâàòåëÿìè òàêæå
îïèñàíî ñóùåñòâåííîå îòëè÷èå ðàñïðåäåëåíèÿ âàðèàöèé
ãåíà ðåöåïòîðà 1-ãî òèïà ê ÀÒ2 ñðåäè ðàçíûõ ýòíè÷åñêèõ
ãðóïï. Òàê, íàïðèìåð, â åâðîïåéñêîé ïîïóëÿöèè îòìå÷àåò-
ñÿ áîëåå ÷àñòàÿ âñòðå÷àåìîñòü Ñ-àëëåëÿ, ÷åì â àçèàòñêîé
ïîïóëÿöèè è ó àôðîàìåðèêàíöåâ [9, 22]. Ñðåäè åâðîïåéöåâ
÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè Ñ-àëëåëÿ ñîñòàâëÿåò îêîëî 30-40% ñ
ïðåèìóùåñòâåííûì ðàñïðîñòðàíåíèåì ñðåäè ïàöèåíòîâ ñ
ÀÃ è çäîðîâûõ ëþäåé ñ îòÿãîùåííûì ïî ÀÃ ñåìåéíûì
àíàìíåçîì [49]. Èíòåðåñíîé îêàçàëàñü ðàáîòà Stankovic A.
åt.al., â êîòîðîé ïîëèìîðôèçì À1166Ñ àññîöèèðîâàëñÿ ñ
ÀÃ òîëüêî ó ìóæ÷èí [32]. Â òî æå âðåìÿ äàëåêî íå âñå àâòî-
ðû âûÿâëÿþò äàæå ýòó âçàèìîñâÿçü [22].

Èçâåñòíî, ÷òî ïîìèìî ÐÀÀÑ, â ïàòîãåíåçå ôîðìèðî-
âàíèè ÀÃ âàæíóþ ðîëü èãðàþò íàðóøåíèå àêòèâíîñòè è
âçàèìîäåéñòâèÿ ðàçëè÷íûõ ñèñòåì ðåãóëÿöèè ñîñóäèñòî-
ãî òîíóñà. Ðàííèì ïðåäèêòîðîì ýòèõ íàðóøåíèé ÿâëÿåòñÿ
ýíäîòåëèàëüíàÿ äèñôóíêöèÿ, ê íàèáîëåå âàæíûì ìàðêå-
ðàì êîòîðîé îòíîñÿò óðîâåíü îêñèäà àçîòà [43]. Ïðè “íîð-
ìàëüíîé” ôóíêöèè ýíäîòåëèÿ áàëàíñ âñåãäà ñäâèíóò â
ñòîðîíó ïîääåðæàíèÿ âàçîäèëÿòàöèè, êîòîðûé îáåñïå÷è-
âàåòñÿ, â òîì ÷èñëå, è çà ñ÷¸ò äîñòàòî÷íîé ýêñïðåññèè ýí-
äîòåëèàëüíîé ñèíòàçû îêñèäà àçîòà – ôåðìåíòà, ó÷àñòâó-
þùåãî â ñèíòåçå NO à, ñëåäîâàòåëüíî, â ðåãóëÿöèè
ñîñóäèñòîãî òîíóñà è ÀÄ. Â ñâÿçè ñ ýòèì, áîëüøîé èíòå-
ðåñ ñ òî÷êè çðåíèÿ ïðåäðàñïîëîæåííîñòè ê ñåðäå÷íî-ñî-
ñóäèñòûì çàáîëåâàíèÿì ïðåäñòàâëÿåò ãåí, êîäèðóþùèé
ýíäîòåëèàëüíóþ ñèíòàçó îêñèäà àçîòà (åNOS). Íà ñåãîä-
íÿøíèé äåíü èçâåñòíî 11 ïîëèìîðôíûõ ó÷àñòêîâ äàííîãî

ãåíà, 8 èç êîòîðûõ àññîöèèðóþòñÿ ñ ðèñêîì ðàçâèòèÿ ñåð-
äå÷íî-ñîñóäèñòîé ïàòîëîãèè. Íàèáîëüøèé èíòåðåñ,
ïðåäñòàâëÿþò ñëåäóþùèå ïîëèìîðôíûå ìàðêåðû ãåíà:
4a/b ïîëèìîðôèçì, Glu298Asp ïîëèìîðôèçì, ìóòàöèÿ
T786-C [38].

Èç îïèñàííûõ ïîëèìîðôèçìîâ ãåíà åNOS íàèáîëåå
èçó÷åííûì ÿâëÿåòñÿ ïîëèìîðôèçì ïî èíòðîíó 4 (4a/b
ïîëèìîðôèçì), êîòîðûé ìîæåò áûòü ïðåäñòàâëåí äâóìÿ
àëëåëÿìè, ñîñòîÿùèìè èç 4 (àëëåëü 4a) èëè 5 (àëëåëü 4b)
ïîâòîðÿþùèõñÿ ôðàãìåíòîâ. Ïî äàííûì ëèòåðàòóðû,
àëëåëü 4à ðàñöåíèâàåòñÿ, êàê ìóòàíòíàÿ, è ïðèâîäèò ê íà-
ðóøåíèþ âûðàáîòêè îêñèäà àçîòà è, êàê ñëåäñòâèå, íàðó-
øåíèþ ðåãóëÿöèè ñîñóäèñòîãî òîíóñà [36].

Â ÿïîíñêîé ïîïóëÿöèè îáíàðóæåíà äîñòîâåðíî áîëü-
øàÿ ÷àñòîòà âñòðå÷àåìîñòè àëëåëÿ 4à ó ïàöèåíòîâ ñ ýñ-
ñåíöèàëüíîé ãèïåðòîíèåé ïî ñðàâíåíèþ ñî çäîðîâûìè
ÿïîíöàìè. Â èññëåäîâàíèè ðîññèéñêèõ ó÷åíûõ, êîòîðîå
ïðîâîäèëîñü ñ ó÷àñòèåì 400 ïîäðîñòêîâ Ñèáèðè, áûëè
òàêæå âûÿâëåíû ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ ÷àñ-
òîòû âñòðå÷àåìîñòè ãîìîçèãîòíîãî ãåíîòèïà 4à/4à ãåíà
åNOS ó áîëüíûõ ÀÃ, ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé çäîðîâûõ
ëþäåé [37]. Íàèáîëåå êðóïíûì ÿâëÿåòñÿ èññëåäîâàíèå
H.Zhu [5], ïðîâåäåííîå â ÑØÀ, ãäå ó 579 ïîäðîñòêîâ –
ïðåäñòàâèòåëåé íåãðîèäíîé è åâðîïåîèäíîé ðàñû –
áûëà âûÿâëåíà âçàèìîñâÿçü ìåæäó ïîëèìîðôèçìîì
ãåíà åNOS 4à/b è ðàçâèòèåì ÀÃ, ïðè÷åì ãåíîòèï “àà”
êîððåëèðîâàë ñ áîëåå íèçêèì ÄÀÄ ó ìóæ÷èí, íî áîëåå
âûñîêèì ÄÀÄ ó æåíùèí. Â òî æå âðåìÿ íåêîòîðûå èñ-
ñëåäîâàíèÿ îòå÷åñòâåííûõ è çàðóáåæíûõ ó÷åíûõ íå âûÿ-
âèëè âçàèìîñâÿçè ìåæäó ÀÃ è àëëåëüíûì âàðèàíòîì 4b/
a [42]. Òàêèì îáðàçîì, ó÷èòûâàÿ ïðîòèâîðå÷èâûå äàí-
íûå ëèòåðàòóðû, âîïðîñ ðåàëèçàöèè àëëåëÿ 4à â ôåíîòèï
è ïàòîãåíåç ÀÃ, òðåáóåò äàëüíåéøåãî èçó÷åíèÿ.

Ïîëèìîðôèçì ýêçîíà 7 õàðàêòåðèçóåòñÿ çàìåíîé ãóà-
íèíà òèìèäèíîì â 894-é ïîçèöèè ãåíà NOS3, ÷òî â êîíå÷-
íîì èòîãå ñîïðîâîæäàåòñÿ çàìåíîé ãëóòàìèíà àñïàðàãè-
íîì â 298-é ïîçèöèè ñàìîãî ôåðìåíòà. Òàêèì îáðàçîì,
ïîëèìîðôèçì, ïî äàííûì ëèòåðàòóðû, îïèñûâàåòñÿ êàê
G894T (âàðèàíòû GG, GT è TT) èëè âàðèàíò Glu298Asp.
Ïîëàãàþò, ÷òî âàðèàáåëüíîñòü ãåíà ñâÿçàíà ñî ñíèæåíèåì
ïðîäóêöèè NO è óìåíüøåíèåì ðåàêòèâíîñòè ñîñóäîâ
[26]. Ñîãëàñíî äàííûì ëèòåðàòóðû, ãîìîçèãîòû Asp/Asp
õàðàêòåðèçóþòñÿ áîëåå íèçêîé àêòèâíîñòüþ åNOS ïî
ñðàâíåíèþ ñ ãåíîòèïîì Glu/Glu, è, ñîîòâåòñòâåííî, èìåþò
áîëüøèé ðèñê ïîâûøåíèÿ ÀÄ. Ýòî òàêæå ïîäòâåðæ-
äàåòñÿ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûì óâåëè÷åíèåì ðàñïðîñò-
ðàíåííîñòè àëëåëÿ 298Asp ó ÿïîíöåâ ñ ÀÃ ïî ñðàâíåíèþ
ñî çäîðîâûìè ëèöàìè ýòîé æå íàöèîíàëüíîñòè [22].

Ìóòàöèÿ T786-Ñ â 5-êîíöå ãåíà NOS-3 ïðèâîäèò ê
çíà÷èòåëüíîìó óãíåòåíèþ ïðîìîòîðíîé àêòèâíîñòè ãåíà
è, ñîîòâåòñòâåííî, ê ñíèæåíèþ ñèíòåçà ýíäîòåëèàëüíîãî
îêñèäà àçîòà [44]. Ðÿä èññëåäîâàòåëåé ïîêàçàëè, ÷òî
ïîëèìîðôèçì Ñ-786Ò àññîöèèðîâàí ñ ïîâûøåííûì
ðèñêîì âîçíèêíîâåíèÿ ýññåíöèàëüíîé ÀÃ ó åâðîïåéöåâ.
Ïàòîëîãè÷åñêèé ãåíîòèï ÑÑ â 3,5 ðàçà ÷àùå âñòðå÷àëñÿ ó
þíîøåé åâðîïåîèäíîé ðàñû, èìåþùèõ ãèïåðòîíè÷åñ-
êóþ ðåàêöèþ íà íàãðóçêó, êîòîðàÿ ÷àùå âñåãî îòìå÷àåòñÿ
ó ëèö ñî ñáîåì ðåãóëÿòîðíûõ ìåõàíèçìîâ ïîääåðæàíèÿ
òîíóñà ñîñóäîâ, ó ãèïåðòîíèêîâ èëè ïðåäãèïåðòîíèêîâ
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[30, 38]. Ïîäîáíûì ïðèìåðîì ïàòîëîãè÷åñêîãî âëèÿíèÿ
äàííîãî ïîëèìîðôèçìà òàêæå ÿâëÿåòñÿ èññëåäîâàíèå ñ
ó÷àñòèåì ëèö óðîæåíöåâ Êàâêàçà, ãäå ðèñê ðàçâèòèÿ
ÀÃ áûë äîñòîâåðíî âûøå â ãðóïïå íîñèòåëåé 786C àëëå-
ëÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ ëèöàìè ñ ÒÒ ãåíîòèïîì [14]. Â òî æå
âðåìÿ åùå â îäíîì èññëåäîâàíèè ñ áîëüøåé âûáîðêîé
ïàöèåíòîâ ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìîé ðàçíèöû âûÿâëåíî
íå áûëî [35].

Òàêèì îáðàçîì, íå ñìîòðÿ íà òî, ÷òî äàííûé àëëåëü-
íûé âàðèàíò ãåíà òàêæå ìîæåò ðàññìàòðèâàòüñÿ êàê
çíà÷èòåëüíûé ôàêòîð ðèñêà ðàçâèòèÿ ïåðèôåðè÷åñêîé
âàçîêîíñòðèêöèè è ïîâûøåííîãî ÀÄ, íåîáõîäèìî ïðî-
âåäåíèå áîëüøåãî êîëè÷åñòâà èññëåäîâàíèé äëÿ óòî÷íå-
íèÿ ðîëè äàííîãî ãåíà â ðàçâèòèè ÀÃ.

Ê èçâåñòíûì ìîíîãåííûì ïðè÷èíàì âîçíèêíîâåíèÿ
ÀÃ òàêæå ïðèíÿòî îòíîñèòü äåôåêòû ãåíîâ êîðòèêîñòåðîèäî-
ãåíåçà [24, 25], ìóòàöèè â ãåíàõ ýïèòåëèàëüíîãî íàòðèåâî-
ãî êàíàëà, ãåíàõ êîäèðóþùèõ ñåðèí-òðåîíèí êèíàçû
WNK è äð [34].

Â òî æå âðåìÿ, ìû ñ÷èòàåì, ÷òî ðàçâèòèå ÀÃ íåëüçÿ
ñâÿçûâàòü ñ ïîëèìîðôèçìîì ñóãóáî îäíîãî ãåíà. Âåðîÿò-
íåå âñåãî, èìååò ìåñòî ïîëèãåííûé òèï íàñëåäîâàíèÿ.
Ýòî ïðåäïîëîæåíèå ïîäòâåðæäàåòñÿ âûÿâëåíèåì íàëè-
÷èÿ ïîëèìîðôèçìîâ îäíîâðåìåííî â äâóõ ãåíàõ – ÀÏÔ è
àíãèîòåíçèíîãåíà, ÷òî àññîöèèðîâàëîñü ñ áîëüøèì
ðèñêîì ðàçâèòèÿ ÀÃ, ÷åì ïðè íàëè÷èè ïàòîëîãè÷åñêîé
èçìåí÷èâîñòè êàæäîãî èç ãåíîâ ïî îòäåëüíîñòè [8]. Ýòî
äàåò îñíîâàíèå îöåíèâàòü íå îòäåëüíûé ïîëèìîðôèçì, à
èõ êîìáèíàöèþ ïðè âûäåëåíèè ãðóïï ðèñêà ïî ÀÃ.

Â ñâÿçè ñ âûøåñêàçàííûì, âïîëíå îáúÿñíèì çíà÷è-
òåëüíûé èíòåðåñ èññëåäîâàòåëåé ê èäåíòèôèêàöèè ðàç-
ëè÷íûõ ïîëèìîðôèçìîâ, àññîöèàöèè èõ ñ ðàçâèòèåì ÀÃ,
ïîèñê êîìáèíàöèé âàðèàöèè íóêëåîòèäîâ, âûäåëåíèå
ãðóïï ðèñêà â ïîïóëÿöèè è ò.ä. Îäíàêî, íà íàø âçãëÿä íå
ìåíåå èíòåðåñíûì ÿâëÿåòñÿ âîïðîñ: ïî÷åìó æå ó îäíèõ
ïàöèåíòîâ, âðîæäåííàÿ “ãåíåòè÷åñêàÿ ïîëîìêà” òðàíñ-
ôîðìèðóåòñÿ â çàáîëåâàíèå, à äðóãèå íå çíàþò î ïðîáëå-
ìå íà ïðîòÿæåíèè âñåé æèçíè? Îêàçûâàåòñÿ, “ìóòàíò-
íûå” ïîëèìîðôèçìû íå âñåãäà ïðèâîäÿò ê ðàçâèòèþ
ïàòîëîãèè.

Âîçìîæíî, îïðåäåëÿÿ ïàòîãåíåòè÷åñêóþ öåïü ðàçâè-
òèÿ çàáîëåâàíèÿ, ãåíåòè÷åñêèå ôàêòîðû íå èãðàþò êëþ-
÷åâîé ýòèîëîãè÷åñêîé ðîëè â åãî âîçíèêíîâåíèè. È çäåñü
ãåíîòèï “óñòóïàåò ìåñòî” èíäóêòîðàì (ïåéñìåêåðàì) ýê-
ñïðåññèè ãåíîâ – ôàêòîðàì âíåøíåé ñðåäû è îñîáåííîñ-
òÿì æèçíåäåÿòåëüíîñòè ôåíîòèïà. Â íàñòîÿùåå âðåìÿ
íàêàïëèâàþòñÿ äîêàçàòåëüñòâà òîãî, ÷òî ãåíåòè÷åñêèå
ïðåäïîñûëêè, âñåãî ëèøü îáóñëàâëèâàþò èíäèâèäóàëü-
íóþ âîñïðèèì÷èâîñòü îðãàíèçìà ê ðàçâèòèþ ìóëüòè-
ôàêòîðíîãî çàáîëåâàíèÿ, êîòîðûì ÿâëÿåòñÿ ÀÃ. Áîëüøîå
çíà÷åíèå ïðèäàåòñÿ ýêçîãåííûì ôàêòîðàì – îæèðåíèå,
ïîòðåáëåíèå ïîâàðåííîé ñîëè è àëêîãîëÿ, ñòðåññ, íàðó-
øåíèå ìåòàáîëèçìà, íèçêàÿ ôèçè÷åñêàÿ àêòèâíîñòü è äð.
Èìåííî îíè, â ñèëó îïðåäåëåííûõ îáñòîÿòåëüñòâ, ìîãóò
èíèöèèðîâàòü èëè óñêîðÿòü ýêñïðåññèþ ãåíîâ-êàíäèäà-
òîâ â ôåíîòèï [28].

Åñòü óáåäèòåëüíûå äàííûå, ÷òî ïîëèìîðôèçìû ãåíîâ
ìîãóò èìåòü ìèíèìàëüíûé ýôôåêò íà ðèñê âîçíèêíîâå-
íèÿ çàáîëåâàíèÿ ó ïàöèåíòîâ ñ íèçêèì âëèÿíèåì ôàêòî-

ðîâ âíåøíåé ñðåäû è, íàîáîðîò, îêàçûâàòü ìàêñèìàëü-
íîå âîçäåéñòâèå ïðè èõ èçáûòî÷íîé àêòèâíîñòè [33].
Õîòÿ, ïîêà åùå â ëèòåðàòóðå íåçíà÷èòåëüíîå êîëè÷åñòâî
ðàáîò, ïîñâÿùåííûõ èçó÷åíèþ è ñèñòåìàòèçàöèè ïðî-
öåññîâ, ñïîñîáíûõ îêàçûâàòü âëèÿíèå íà àêòèâíîñòü ãå-
íîâ. Òàê, íàïðèìåð, â ðàáîòå ÿïîíñêèõ ó÷åíûõ, ïðîäå-
ìîíñòðèðîâàíî, ÷òî ðèñê ðàçâèòèÿ ÀÃ ñðåäè ïàöèåíòîâ ñ
ãèïîäèíàìèåé âûøå â ïîïóëÿöèè ñ ãåíîòèïîì 4aa è 4ba
eNOS , ïî ñðàâíåíèþ ñ ëèöàìè ñ bb ãåíîòèïîì [18]. Êðî-
ìå òîãî, îáñëåäóÿ æèòåëåé Èíäèè, áûëî âûÿâëåíî, ÷òî
ñðåäè ëþäåé ñ 4aa è 786ÑÑ àëëåëÿìè ãåíà eNOS, ÀÃ ÷àùå
ðàçâèâàåòñÿ ó ëèö, êîòîðûå çëîóïîòðåáëÿþò êóðåíèåì è
àëêîãîëåì [35]. Â ïîëüçó âëèÿíèÿ ôàêòîðîâ ðèñêà íà àêòè-
âàöèþ ãåíîâ-êàíäèäàòîâ ñâèäåòåëüñòâóåò åùå îäíà ðàáî-
òà ñ ó÷àñòèåì 248 ìîëîäûõ ïàöèåíòîâ (20-28 ëåò), ãäå áûëî
îáíàðóæåíî, ÷òî êóðåíèå çíà÷èòåëüíî ïîíèæàåò àðòåðè-
àëüíóþ âàçîäèëàòàöèþ ó áîëüíûõ ñ ïîëèìîðèçìîì
298Asp ãåíà eNOS, ÷òî ñïîñîáñòâóåò áîëåå âûñîêîìó
ðèñêó âîçíèêíîâåíèþ ÀÃ â ýòîé ïîïóëÿöèè.

Èíòåðåñíûìè îêàçàëèñü äàííûå ðàáîòû Barbaliæ M.,
âûÿâèâøåé ñî÷åòàííîå âçàèìîäåéñòâèå ãåííûõ ïîëè-
ìîðôèçìîâ è ôàêòîðîâ ðèñêà. Àâòîðû ïîêàçàëè, ÷òî
ïîâûøåííûé èíäåêñ ìàññû òåëà (ÈÌÒ) ñïîñîáñòâîâàë
ðàçâèòèþ ÀÃ â ðàííåì âîçðàñòå íåçàâèñèìî îò ïîëèìîð-
ôèçìà ãåíà ÀÏÔ. Â òî æå âðåìÿ, ïðèñóòñòâèå ïîñëåäíåãî
è óâåëè÷åíèå ÈÌÒ ñâûøå 30 êã/ì2 óâåëè÷èâàëî ðèñê ðàç-
âèòèÿ ÀÃ íà 86% [2].

Èññëåäîâàíèå êèòàéñêèõ ó÷åíûõ [13], ïðîâåäåííîå â
Òàéâàíå ñ ó÷àñòèåì áîëåå 1300 ñîòðóäíèêîâ àâèàêîìïà-
íèé âûÿâèëî âçàèìîñâÿçü ìåæäó ãåíîì àíãèîòåíçèíîãå-
íà, øóìîâûì âîçäåéñòâèåì è ÀÃ. Òàê, íå ñìîòðÿ íà òî,
÷òî ÒÒ-àëëåëü è ÷ðåçìåðíîå øóìîâîå âîçäåéñòâèå ÿâëÿ-
þòñÿ íåçàâèñèìûìè ïðåäèêòîðàìè ÀÃ, ðèñê âîçíèêíîâå-
íèÿ ïîñëåäíåé ñóùåñòâåííî óâåëè÷èâàëñÿ ïðè âîçäåé-
ñòâèè øóìà ó ÒÒ ãîìîçèãîò, íî íå ñðåäè òåõ, ó êîãî â
ãåíîòèïå áûë õîòÿ áû îäèí Ì àëëåëü.

Òàêèì îáðàçîì, íà íàø âçãëÿä, íåò ñîìíåíèé, ÷òî
ìóëüòèôàêòîðíàÿ ïðèðîäà ÀÃ îáóñëîâëåíà ïîëèìîð-
ôèçìàìè ðàçëè÷íûõ ãåíîâ, ó÷àñòâóþùèõ â ðåàëèçàöèè
ìíîæåñòâà ìîëåêóëÿðíûõ ïàòîãåíåòè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ.
Îäíàêî íå ñòîèò ïðåóìåíüøàòü âëèÿíèå ôàêòîðîâ âíåø-
íåé ñðåäû, êîòîðûå, ÿâëÿÿñü ñâîåîáðàçíûìè òðèããåðàìè,
ïîçâîëÿþò ãåíåòè÷åñêèì ïîëîìêàì òðàíñôîðìèðîâàòü-
ñÿ â êëèíè÷åñêèå ïðîÿâëåíèÿ. Âåðîÿòíî, èìåííî âîçäåéñò-
âèå ýêçîãåííûõ ìåõàíèçìîâ è ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ è
ïðîãðåññèðîâàíèþ ÀÃ ó îäíèõ ïîäðîñòêîâ è íîðìàëèçà-
öèè ÀÄ ó äðóãèõ.

Ïîëó÷åííûå äàííûå è âûñêàçàííûå ïðåäïîëîæåíèÿ,
íåñîìíåííî, òðåáóåò äàëüíåéøåãî ïîäòâåðæäåíèÿ â õîäå
èññëåäîâàíèÿ ãåíîìà ÷åëîâåêà, ïîèñêà íîâûõ ãåíîâ-êàí-
äèäàòîâ, à òàêæå èçó÷åíèå èõ âçàèìîñâÿçè ñ ôàêòîðàìè
âíåøíåé ñðåäû. Âñå ýòî ïîìîæåò ïðîëèòü ñâåò íà ïóòè è
ïðè÷èíû ðåàëèçàöèè ãåíîòèïà â ôåíîòèï, ðàçâèòèå è òå-
÷åíèå ÀÃ, ÷òî, íåñîìíåííî, ïîçâîëèò ïåðñîíàëèçèðîâàí-
íîé ïðåäèêòèâíîé òåðàïèè ñäåëàòü çíà÷èòåëüíûé êà÷å-
ñòâåííûé øàã â ðåøåíèå ñåðüåçíîé ïðîáëåìû
ñîâðåìåííîé ìåäèöèíû.

Ðåöåíçåíò:  ÷ëåí-êîð. ÍÀÌÍ Óêðà¿íè, ä.ìåä.í.,
ïðîôåñîð  Íåòÿæåíêî Â.Ç.
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Ðåçþìå. Â îãëÿä³ ë³òåðàòóðè îáãîâîðþþòüñÿ ïðè÷èíè
âèíèêíåííÿ åññåíö³àëüíî¿ àðòåð³àëüíî¿ ã³ïåðòåíç³¿ (ÀÃ)
ó îñ³á ìîëîäîãî â³êó. Ðîçãëÿíóòî îñíîâí³ ïàòîãåíåòè÷í³
àñïåêòè ðîçâèòêó çàõâîðþâàííÿ – äèñáàëàíñ-àíã³îòåí-
çèí-àëüäîñòåðîíîâî¿ ñèñòåìè òà âçàºìîä³ÿ ð³çíèõ ñèñ-
òåì ðåãóëÿö³¿ ñóäèííîãî òîíóñó. Îñîáëèâ³ àêöåíòè çðîá-
ëåíî íà ðîëü ãåíåòè÷íî¿ ñõèëüíîñò³ äî çàõâîðþâàííÿ.
Äîêëàäíî îïèñàí³ äåÿê³ ãåíè-êàíäèäàòè, ïîë³ìîðô³çìè
ÿêèõ ìîæóòü òðàíñôîðìóâàòèñÿ â êë³í³÷í³ ïðîÿâè ÀÃ. Íà
ïðîòèâàãó ãåíåòè÷íî¿ äåòåðì³íàö³¿ îáãîâîðþºòüñÿ âïëèâ
ôàêòîð³â çîâí³øíüîãî ñåðåäîâèùà òà ¿õ âçàºìîä³ÿ ç ïîë-
³ìîðô³çìîì ãåíîìà. Ïåðåë³êîâàí³ òðèãåðí³ ôàêòîðè,
çäàòí³ ³í³ö³þâàòè ðåàë³çàö³þ ãåíîòèïó â ôåíîòèï.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ãåíè-êàíäèäàòè, ãåííèé ïîë³-
ìîðô³çì, åêçîãåíí³ ôàêòîðè, ðåí³í-àíã³îòåíçèí-àëüäî-
ñòåðîíîâà ñèñòåìà.

GENETIC PREDISPOSITION TO HYPERTENSION:
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Summary. The review provides information about the
causes of onset of essential hypertension in young people.
The main pathogenetic aspects of the disease – an
imbalance of the renin-angiotensin-aldosterone system and
the interaction of the various systems of regulation of vascular
tone – are described. Particular emphasis is put on the role of
genetic predisposition, especially to the single nucleotide
polymorphisms. Some of the candidate genes, which
polymorphisms can lead to the clinical manifestations of
hypertension, are described in details. Great association
was found between variability of ACE, AGT, AGTR1, NOS3
genes and increased blood pressure. Analysis of the role of
single nucleotide polymorphism in pathogenesis of
essential hypertension leads to the conclusion that the
disease has multigenic character. Study of only one single
nucleotide polymorphism as predisposing to essential
hypertension cannot be conclusive. That’s why only complex
evaluation of different variable genes can give the answer
about the endogenous predisposition to disease. Moreover,
the influence of environmental factors and their interaction
with the genome polymorphism are presented. It can‘t be
excluded that genetic factors do not play a key etiological role
in the onset of the essential hypertension. Accumulated
evidence suggests that genetic background only causes
individual susceptibility to development of multifactor diseases
such as essential hypertension. Great importance is put on
trigger factors such as obesity, salt and alcohol intake, stress,
metabolism disorders, low physical activity, and others. Only
they under certain circumstances can initiate or accelerate the
expression of candidate genes in phenotype. There is strong
evidence that polymorphisms of genes may have a minimal
effect on the risk of disease in patients with low influence of
environmental factors or on the other hand, have the greatest
impact in those who are exposed to the excessive activity of
triggers.

Key words: candidate genes, gene polymorphism,
environmental factors, renin-angiotensin-aldosterone system.


