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Ïîºäíàííÿ àðòåð³àëüíî¿ ã³ïåðòåíç³¿ (ÀÃ)
òà íåàëêîãîëüíî¿ æèðîâî¿ õâîðîáè ïå÷³íêè
(ÍÀÆÕÏ) ââàæàºòüñÿ îäí³ºþ ç íàéïîøèðå-
í³øèõ íîçîëîã³÷íèõ êîìá³íàö³é. Öå çóìîâëåíî
âèñîêîþ ïîøèðåí³ñòþ êîæíîãî çàõâîðþâàííÿ
îêðåìî. Òàê, çàãàëüíà ïîøèðåí³ñòü ÀÃ ó ñâ³ò³
ââàæàºòüñÿ áëèçüêîþ äî 30–45 % â³ä çàãàëüíî¿
÷èñåëüíîñò³ íàñåëåííÿ [1]. Â Óêðà¿í³ ïî-
øèðåí³ñòü ÀÃ ñåðåä äîðîñëîãî íàñåëåííÿ ñòà-
íîâèòü 32,2 % [2]. ×àñòîòà æ ÍÀÆÕÏ ó äîðî-
ñë³é ïîïóëÿö³¿ ñòàíîâèòü 20–30 % ó êðà¿íàõ
Çàõ³äíî¿ ªâðîïè ³ 15 % ó êðà¿íàõ Àç³¿ [3, 4].
Ñåðåä õâîðèõ íà îæèð³ííÿ ç ³íäåêñîì ìàñè
ò³ëà (²ÌÒ) > 35 êã/ì2 ïîøèðåí³ñòü ÍÀÆÕÏ
çðîñòàº äî 91 % [5].

Îô³ö³éíî¿ ñòàòèñòèêè ùîäî ïîøèðåíîñò³
ïîºäíàííÿ ÀÃ òà ÍÀÆÕÏ íå ³ñíóº, îäíàê äàí³
äåÿêèõ åï³äåì³îëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü ñâ³ä÷àòü
ïðî âèñîêó ðîçïîâñþäæåí³ñòü êîìá³íàö³¿ öèõ
çàõâîðþâàíü. Çã³äíî ç ðåçóëüòàòàìè âåëèêîãî
åï³äåì³îëîã³÷íîãî äîñë³äæåííÿ DIREG (á³ëü-
øå 30 òèñ. ïàö³ºíò³â), êîæíèé òðåò³é ìåø-
êàíåöü ìàâ îçíàêè ÍÀÆÕÏ, ïðè öüîìó ó
80 % ç íèõ áóëà ä³àãíîñòîâàíà ÀÃ [6]. Çà
äàíèìè ³íøèõ àâòîð³â, ÷àñòîòà ÀÃ ó õâîðèõ
íà ÍÀÆÕÏ äîð³âíþâàëà 60 % [7, 8].
À.Þ. ªëèñåºâà âñòàíîâèëà, ùî ó õâîðèõ íà
ÍÀÆÕÏ ÀÃ ñïîñòåð³ãàëàñü ó 63 % âèïàäê³â
ïðîòè 20 % ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ (ð<0,001) [9].
Ïîêàçàíî, ùî íåçàëåæíî â³ä â³êó òà ²ÌÒ ð³âí³

ñèñòîë³÷íîãî òà ä³àñòîë³÷íîãî àðòåð³àëüíîãî
òèñêó (ÀÒ) ï³ä ÷àñ ïðîâåäåííÿ äîáîâîãî ìî-
í³òîðóâàííÿ ÀÒ (ÄÌÀÒ) áóëè ï³äâèùåí³ ó
òèõ îñ³á, ÿê³ ìàëè âèñîêèé âì³ñò æèðó â ïå-
÷³íö³ [10].

Ï³äêðåñëþºòüñÿ îáòÿæóþ÷èé âïëèâ
ÍÀÆÕÏ íà ïåðåá³ã ÀÃ. Òàê, äîâåäåíî, ùî
íàÿâí³ñòü ÍÀÆÕÏ ó õâîðèõ íà ÀÃ ñïðè÷èíÿº
çá³ëüøåííÿ õâèëèííîãî îá’ºìó êðîâ³ ç ôîð-
ìóâàííÿì ïåðåâàæíî ã³ïåðê³íåòè÷íîãî òèïó
êðîâîîá³ãó [11], çá³ëüøåííÿ ê³íöåâî-ä³àñòî-
ë³÷íîãî òà ê³íöåâî-ñèñòîë³÷íîãî ðîçì³ð³â ë³-
âîãî øëóíî÷êà (ËØ), ðîçì³ð³â ïðàâîãî øëó-
íî÷êà, ë³âîãî ïåðåäñåðäÿ, à òàêîæ òîâùèíè
ì³æøëóíî÷êîâî¿ ïåðåãîðîäêè [12]. Îñîáè ç
ÀÃ òà ÍÀÆÕÏ â³äð³çíÿëèñü â³ä õâîðèõ íà ÀÃ
áåç æèðîâîãî óðàæåííÿ ïå÷³íêè á³ëüø âè-
ñîêèìè ïîêàçíèêàìè ìàñè ì³îêàðäà ËØ [11]
òà á³ëüøîþ ÷àñòîòîþ ïîðóøåííÿ éîãî ä³à-
ñòîë³÷íî¿ ôóíêö³¿ [12]. Ó õâîðèõ íà ÀÃ òà
ÍÀÆÕÏ, çà äàíèìè óëüòðàçâóêîâîãî äîñë³ä-
æåííÿ ñåðöÿ, â³ðîã³äíî ÷àñò³øå âèÿâëÿëèñü
çì³íè ì³òðàëüíîãî òà àîðòàëüíîãî êëàïàí³â
àòåðîñêëåðîòè÷íîãî ïîõîäæåííÿ òà çâóæåííÿ
îòâîðó àîðòè, çóìîâëåíå àòåðîñêëåðîçîì [12].
Âñòàíîâëåíî, ùî íàÿâí³ñòü ÍÀÆÕÏ ó õâîðèõ
íà ÀÃ àñîö³þºòüñÿ ç á³ëüø âèðàæåíèì óðà-
æåííÿì ôóíêö³¿ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí çà
ðåçóëüòàòàìè ïðîáè ç ðåàêòèâíîþ ã³ïåðåì³ºþ
[11, 13] òà á³ëüøîþ òîâùèíîþ êîìïëåêñó

ÓÄÊ [616.12-008.331.1+616.36-003.826]-08:577.175.852:575.174.015.3

Ì.Ì. Çàéöåâà
Õàðê³âñüêèé íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò

ОСОБЛИВОСТІ ЛІКУВАННЯ ХВОРИХ НА АРТЕРІАЛЬНУ ГІПЕРТЕНЗІЮ
З СУПУТНЬОЮ НЕАЛКОГОЛЬНОЮ ЖИРОВОЮ ХВОРОБОЮ ПЕЧІНКИ:

РОЛЬ А1166С ПОЛІМОРФІЗМУ ГЕНА
РЕЦЕПТОРА АНГІОТЕНЗИНУ ІІ 1-ГО ТИПУ

Â îáçîð³ ðîçãëÿäàþòüñÿ ïèòàííÿ ùîäî îá´ðóíòóâàííÿ âèâ÷åííÿ âïëèâó ïîë³ìîðô³çìó
À1166Ñ ãåíà ðåöåïòîðà àíã³îòåíçèíó ²² 1-ãî òèïó (ÀÒ2R1) íà åôåêòèâí³ñòü òàêîãî
ñó÷àñíîãî êëàñó àíòèã³ïåðòåíçèâíèõ ïðåïàðàò³â, ÿê áëîêàòîðè ðåöåïòîð³â àíã³îòåíçèíó
²² ó õâîðèõ íà àðòåð³àëüíó ã³ïåðòåíç³þ, ùî ïåðåá³ãàº íà òë³ íåàëêîãîëüíî¿ æèðîâî¿
õâîðîáè ïå÷³íêè.
Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ïîë³ìîðô³çì ãåíà ðåöåïòîðà àíã³îòåíçèíó ²² 1-ãî òèïó, àðòåð³àëüíà
ã³ïåðòåíç³ÿ, íåàëêîãîëüíà æèðîâà õâîðîáà ïå÷³íêè, ë³êóâàííÿ.
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³íòèìà–ìåä³à çàãàëüíèõ ñîííèõ àðòåð³é [11].
Âèÿâëåíî, ùî ó õâîðèõ íà ÍÀÆÕÏ ÀÃ ìàº
á³ëüø òÿæêèé ïåðåá³ã ç á³ëüø âèñîêèìè
ïîêàçíèêàìè ñèñòîë³÷íîãî òà ä³àñòîë³÷íîãî
ÀÒ. Òàê, çà äàíèìè ÄÌÀÒ, âñòàíîâëåíî òàê³
îñîáëèâîñò³ ÀÃ ïðè ÍÀÆÕÏ: ñèñòîëî-
ä³àñòîë³÷íèé õàðàêòåð ÀÃ óäåíü, çá³ëüøåííÿ
³íäåêñ³â ÷àñó ï³äâèùåíîãî ñèñòîë³÷íîãî òà
ä³àñòîë³÷íîãî ÀÒ ó äåíí³ ãîäèíè òà ³íäåêñó
÷àñó ï³äâèùåíîãî ñèñòîë³÷íîãî ÀÒ óíî÷³,
ï³äâèùåííÿ ïóëüñîâîãî ÀÒ, á³ëüø ÷àñòå ïîðó-
øåííÿ äîáîâîãî ïðîô³ëþ ÀÒ çà òèïàìè «non-
dipper» òà «night-peaker» [12].

Ó çâ’ÿçêó ç íåãàòèâíèì âïëèâîì ÍÀÆÕÏ
íà ïåðåá³ã ÀÃ ãîñòðî âèíèêàº íåîáõ³äí³ñòü ó
ïåðåãëÿä³ ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà ÀÃ, ÿê³ îä-
íî÷àñíî ìàþòü ñóïóòíþ ÍÀÆÕÏ. Ïðè öüîìó
ñë³ä çàçíà÷èòè íàÿâí³ñòü âåëèêî¿ ê³ëüêîñò³
ð³çíèõ ðåêîìåíäàö³é (ºâðîïåéñüêèõ, íàö³î-
íàëüíèõ, ó òîìó ÷èñë³ é â³ò÷èçíÿíèõ) ç ë³-
êóâàííÿ òà ïðîô³ëàêòèêè ÀÃ, îäíàê áóäü-ÿêèõ
ñòàíäàðò³â ë³êóâàííÿ ÀÃ, ÿêà ïåðåá³ãàº íà òë³
ÍÀÆÕÏ, íå ³ñíóº.

Îñòàíí³ì ÷àñîì äîñë³äíèêè âåëèêó óâàãó
ïðèä³ëÿþòü ïèòàííÿì âïëèâó ãåííîãî ïî-
ë³ìîðô³çìó íà åôåêòèâí³ñòü ë³êóâàííÿ. Âðà-
õóâàííÿ êîíêðåòíîãî âàð³àíòà ïîë³ìîðô³çìó
ãåíà ó õâîðèõ ñïðèÿº ìàêñèìàëüí³é ³íäè-
â³äóàë³çàö³¿ òåðàï³¿, ùî çíà÷íî ï³äâèùóº ¿¿
åôåêòèâí³ñòü òà äîçâîëÿº óíèêàòè ðîçâèòêó
ïîá³÷íèõ åôåêò³â òà óñêëàäíåíü â³ä âæèâàííÿ
ë³êàðñüêèõ çàñîá³â.

Îäíèì ³ç ãåííèõ ïîë³ìîðô³çì³â, ÿêèé ³ñ-
òîòíî âïëèâàº íà åôåêòèâí³ñòü àíòèã³ïåð-
òåíçèâíîãî ë³êóâàííÿ, º À1166Ñ ïîë³ìîðô³çì
ãåíà ðåöåïòîðà àíã³îòåíçèíó ²² (ÀÒ²²) 1-ãî
òèïó (ÀÒ2R1). Â³í âèçíà÷àº åôåêòèâí³ñòü òà-
êèõ ñó÷àñíèõ àíòèã³ïåðòåíçèâíèõ ïðåïàðàò³â,
ÿê áëîêàòîðè ðåöåïòîð³â ÀÒ²² (ÁÐÀ ²²).

Ñë³ä ï³äêðåñëèòè, ùî âèâ÷åííÿ ñàìå
äàíîãî ïîë³ìîðô³çìó ìîæå áóòè êîðèñíèì
ñòîñîâíî íå ò³ëüêè ë³êóâàííÿ ÀÃ, à ³ ïðîô³-
ëàêòèêè ïðîãðåñóâàííÿ ÍÀÆÕÏ. Öå ïîâ’ÿ-
çàíî ç òàêèì âàæëèâèì ñï³ëüíèì äëÿ îáîõ
çàõâîðþâàíü ïàòîãåíåòè÷íèì ìåõàí³çìîì, ÿê
àêòèâàö³ÿ ðåí³í-àíã³îòåíçèíîâî¿ ñèñòåìè
(ÐÀÑ). Âñòàíîâëåíî, ùî ïðè ÀÃ ñïîñòåð³ãà-
ºòüñÿ àêòèâàö³ÿ ÿê ñèñòåìíî¿ (öèðêóëþþ÷î¿)
ÐÀÑ, òàê ³ íèçêè ëîêàëüíèõ (òêàíèííèõ) ÐÀÑ,
ó òîìó ÷èñë³ é ÐÀÑ, ÿêà ðîçòàøîâàíà â ïå÷³íö³.
Ãîëîâíèì ïðîäóêòîì àêòèâàö³¿ ÐÀÑ º ÀÒ²². Â³í
÷èíèòü ïðÿìó âàçîêîíñòðèêòîðíó ä³þ òà àêòè-

âóº ñèìïàòîàäðåíàëîâó ñèñòåìó, ùî ïðè-
çâîäèòü äî çá³ëüøåííÿ ÷àñòîòè ñåðöåâèõ ñêî-
ðî÷åíü, ñåðäå÷íîãî âèêèäó, ï³äâèùåííÿ ïåðè-
ôåðè÷íîãî ñóäèííîãî îïîðó, ñòèìóëþº ñèíòåç
àëüäîñòåðîíó òà âàçîïðåñèíó, à òàêîæ âèêëè-
êàº ïðîòðîìáîãåííèé òà ïðîë³ôåðàòèâíèé
åôåêòè, ³íäóêóº îêñèäàòèâíèé ñòðåñ, ïîðóøóº
ôóíêö³þ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí. Óñ³ âêàçàí³
åôåêòè ÀÒ²² ïðèçâîäÿòü äî ðîçâèòêó òà ñòà-
á³ë³çàö³¿ ÀÃ ³ äî ïîÿâè ñåðöåâî-ñóäèííèõ
óñêëàäíåíü.

Äîâåäåíî, ùî â óìîâàõ ÍÀÆÕÏ ñïîñòå-
ð³ãàºòüñÿ àêòèâàö³ÿ ïå÷³íêîâî¿ ÐÀÑ ç íàä-
ì³ðíèì âèðîáëåííÿì ÀÒ²², ÿêèé ïîðÿä ç
³íøèìè ôàêòîðàìè (öèòîê³íàìè, ôàêòîðàìè
ðîñòó) àêòèâíî ñòèìóëþº ïðîöåñè ô³áðî-
ãåíåçó â ïå÷³íö³, ùî ïðèñêîðþº ïðîãðåñóâàí-
íÿ ÍÀÆÕÏ äî ñòàä³¿ öèðîçó. Ìîæíà ïðè-
ïóñòèòè, ùî ñàìå ÷åðåç àêòèâàö³þ ÐÀÑ ÀÃ
çäàòíà ïîã³ðøóâàòè ïåðåá³ã ÍÀÆÕÏ ó âèïàä-
êó ïîºäíàííÿ öèõ ïàòîëîã³÷íèõ ñòàí³â. Áåç-
ïîñåðåäíÿ ó÷àñòü ÐÀÑ ó ðîçâèòêó ô³áðîçó
ïå÷³íêè ï³äòâåðäæåíà â äîñë³äæåííÿõ íà
òâàðèíàõ [14]. Äîâåäåíî, ùî ÀÒ²² çäàòíèé
àêòèâóâàòè ç³ð÷àñò³ êë³òèíè ïå÷³íêè [15], ïðè
öüîìó â³äáóâàºòüñÿ ¿õíÿ ïðîë³ôåðàö³ÿ òà
ôåíîòèïîâà òðàíñôîðìàö³ÿ â ì³îô³áðîáëàñòè.
Ïðîöåñ ïåðåòâîðåííÿ ç³ð÷àñòèõ êë³òèí ó ì³î-
ô³áðîáëàñòè ââàæàºòüñÿ öåíòðàëüíèì ó ðîç-
âèòêó ô³áðîçó ïå÷³íêè [16–18], òîìó ùî ñàìå
ì³îô³áðîáëàñòè ìàþòü çäàòí³ñòü äî ñèíòåçó
êîëàãåíó òà ³íøèõ á³ëê³â, õàðàêòåðíèõ äëÿ
ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè.

Òàêèì ÷èíîì, âñòàíîâëåíèé ôàêò ïðÿìî¿
ó÷àñò³ ÀÒ²² ó ïðîöåñàõ ðîçâèòêó ô³áðîçíî¿
òêàíèíè â ïå÷³íö³ îá´ðóíòîâóº âèêîðèñòàííÿ
ïðè ÍÀÆÕÏ ³íã³á³òîð³â ÐÀÑ ÿê àíòèô³áðî-
òè÷íèõ çàñîá³â, ÿê³ îäíî÷àñíî º åôåêòèâíèìè
àíòèã³ïåðòåíçèâíèìè ë³êàìè, à ó âèïàäêàõ
ïîºäíàííÿ ÀÃ òà ÍÀÆÕÏ ïðèçíà÷åííÿ
³íã³á³òîð³â ÐÀÑ äîçâîëÿº âïëèâàòè â³äðàçó íà
îáèäâà çàõâîðþâàííÿ. Òàêèé ï³äõ³ä äî ë³êó-
âàííÿ ïîºäíàíèõ ïàòîëîã³é ââàæàºòüñÿ ðàö³î-
íàëüíèì, â³í äîçâîëÿº óíèêàòè ïîë³ïðàãìàç³¿,
íå âèêëèêàº ðîçâèòîê ïîá³÷íèõ åôåêò³â òà
óñêëàäíåíü ìåäèêàìåíòîçíî¿ òåðàï³¿, íå ïðè-
çâîäèòü äî ïîã³ðøåííÿ ïåðåá³ãó çàõâîðþâàíü.

ÀÒ²² ðåàë³çóº ñâî¿ ÷èñëåíí³ åôåêòè ÷åðåç
âëàñí³ ðåöåïòîðè 1-ãî òèïó – ÀÒ1-ðåöåïòîðè.
Ïðîöåñ çâ’ÿçóâàííÿ ÀÒ²² ç ÀÒ1-ðåöåïòîðîì
çàëåæèòü â³ä áàãàòüîõ ôàêòîð³â ³ ó ïåðøó
÷åðãó â³ä ïîë³ìîðô³çìó ãåíà ÀÒ2R1. Ãåí
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ÀÒ2R1 ðîçòàøîâàíèé íà äîâãîìó ïëå÷³ 3-¿
õðîìîñîìè ³ âì³ùóº 5 åêçîí³â. ²ñíóº á³ëüøå
20 ïîë³ìîðôíèõ âàð³àíò³â ãåíà ÀÒ2R1 [19].
Íàéá³ëüø äîñë³äæåíèì ïîë³ìîðô³çìîì º
òî÷êîâà ìóòàö³ÿ ãåíà â ïîçèö³¿ (ëîêóñ³) 1166 ó
âèãëÿä³ çàì³íè àäåí³íó (À) íà öèòîçèí (Ñ)
(A1166C – ïîë³ìîðô³çì ãåíà ÀÒ2R1). Àëåëü
Ñ òà ãåíîòèï ÑÑ ââàæàþòüñÿ ìóòàíòíèìè.
²ñíóº äóìêà, ùî ð³çí³ ïîë³ìîðôí³ âàð³àíòè
ãåíà ÀÒ2R1 àñîö³þþòüñÿ ç â³äì³ííîñòÿìè â
ñòðóêòóð³ òà êîíôîðìàö³¿ ñàìîãî ðåöåïòîðà,
ùî ïîçíà÷àºòüñÿ íà åôåêòèâíîñò³ çâ’ÿçóâàííÿ
ÀÒ²² ç âëàñíèì ðåöåïòîðîì òà ìîæå âïëèâàòè
íà åôåêòèâí³ñòü ÁÐÀ ²². Äîâåäåíî, ùî àëåëü
Ñ ãåíà ÀÒ2R1 çóìîâëþº á³ëüø çíà÷íó ñïî-
ð³äíåí³ñòü ÀÒ²² äî ðåöåïòîðà 1-ãî òèïó [20].
Â³äêðèòî ìîëåêóëÿðíî-á³îëîã³÷í³ àñïåêòè
çíà÷åííÿ íîíñåíñ-ìóòàö³¿ À1166Ñ: öÿ ìóòàö³ÿ
ïîâ’ÿçàíà ç ôóíêö³îíóâàííÿì ìàëî¿ ³íòåð-
ôåðóþ÷î¿ ÐÍÊ, ÿêà ðåãóëþº åêñïðåñ³þ ãåíà
ÀÒ2R1.

Ó ïå÷³íö³ åêñïðåñóþòüñÿ ÿê ÀÒ1-ðåöåï-
òîðè, ÿê³ ìàþòü äâà ï³äòèïè – ÀÒ1à ³ ÀÒ1b, òàê
³ ÀÒ2-ðåöåïòîðè, îäíàê äîì³íóþòü ðåöåïòîðè
1-ãî òèïó. Ïîâåðòàþ÷èñü äî òåìè ô³áðîçó
ïå÷³íêè ïðè ÍÀÆÕÏ, ñë³ä â³äì³òèòè, ùî ñàìå
ÀÒ1-ðåöåïòîðè â³ä³ãðàþòü ãîëîâíó ðîëü ó
ïðîöåñàõ ô³áðîãåíåçó. Òàê, áóëî ïîêàçàíî, ùî
ó ìèøåé ç íåäîñòàòí³ñòþ ÀÒ1à-ðåöåïòîð³â ³í-
ô³ëüòðàö³ÿ êë³òèíàìè çàïàëåííÿ òà ñòóï³íü
ïðîãðåñóâàííÿ ô³áðîçó ïå÷³íêè áóëè ìåíø
âèðàæåíèìè [21], òîä³ ÿê ó ìèøåé ç íåäî-
ñòàòí³ñòþ ÀÒ2-ðåöåïòîð³â ñïîñòåð³ãàâñÿ á³ëüø
âèðàæåíèé ô³áðîç ïå÷³íêè [22].

Çà äàíèìè á³ëüøîñò³ àâòîð³â, äëÿ çäîðîâèõ
îñ³á õàðàêòåðíî äîì³íóâàííÿ àëåëÿ À òà
ãåíîòèïó ÀÀ. Òàê, ó ïîïóëÿö³¿ ðîñ³éñüêèõ
ìåøêàíö³â Öåíòðàëüíî-×îðíîçåìíîãî ðàéîíó
ÐÔ ñåðåä çäîðîâèõ îñ³á ïîøèðåí³ñòü ãåíîòèïó
ÀÀ ñòàíîâèëà 59,4 %, ãåíîòèïó ÀÑ – 34,8 %,
à ãåíîòèïó ÑÑ – ëèøå 5,8 % [23]. Ó ïîïóëÿö³¿
ä³òåé òà ï³äë³òê³â (â³ä 6 ì³ñÿö³â äî 16 ðîê³â),
ÿê³ ìåøêàþòü ó Ñàíêò-Ïåòåðáóðç³, íàé÷àñ-
ò³øèì ãåíîòèïîì áóâ ãåíîòèï ÀÀ, à ÷àñòîòà
àëåëÿ À êîëèâàëàñü â³ä 0,64 äî 0,82 [24].

Ùîäî ïîøèðåííÿ À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó
ãåíà ÀÒ2R1 â óêðà¿íñüê³é ïîïóëÿö³¿, òî ñë³ä
â³äì³òèòè ³ñòîòíó âàð³àáåëüí³ñòü ÷àñòîò ð³ç-
íèõ àëåë³â òà ãåíîòèï³â öüîãî ïîë³ìîðô³çìó
ì³æ ìåøêàíöÿìè çàõ³äíèõ ³ ñõ³äíèõ îáëàñòåé
Óêðà¿íè. Òàê, çà äàíèìè Ë.Ï. Ñèäîð÷óê, àëåëü
À ñåðåä çäîðîâèõ ìåøêàíö³â Áóêîâèíè çóñòð³-

÷àâñÿ â 72,0 %, àëåëü Ñ – ó 28,0 %, ãåíîòèï
ÀÀ – ó 52,0 %, ÀÑ – â 40,0 %, à ãåíîòèï ÑÑ –
ò³ëüêè ó 8,0 % âèïàäê³â [25]. Çà äàíèìè Â.É. Öå-
ëóéêî òà Ë.Ì. ßêîâëºâî¿, â ãðóï³ çäîðîâèõ
îñ³á – ìåøêàíö³â Õàðê³âñüêî¿ îáëàñò³ ñàìèì
ïîøèðåíèì áóâ ãåíîòèï ÀÑ (48,6 %), à ÷àñòî-
òè àëåëÿ Ñ ³ ãåíîòèïó ÑÑ íà â³äì³íó â³ä òàêèõ
ó ïîïóëÿö³¿ ìåøêàíö³â Áóêîâèíè áóëè çíà÷-
íî âèùèìè ³ ñòàíîâèëè â³äïîâ³äíî 44,3 òà
20,0 % [26].

Ïðè àíàë³ç³ ÷àñòîòè àëåëüíèõ âàð³àíò³â
îêðåìèõ ãåí³â-êàíäèäàò³â åñåíö³àëüíî¿ ÀÃ
(ÅÀÃ), ó òîìó ÷èñë³ ³ ãåíà ÀÒ2R1, â ð³çíèõ
ïîïóëÿö³ÿõ ñâ³òó ðîñ³éñüêèé äîñë³äíèê Î.Í.
Øåñòàêîâ âñòàíîâèâ íàÿâí³ñòü âèðàæåíèõ
â³äì³ííîñòåé ó äèñòðèáóö³¿ àëåë³â ãåí³â íå
ò³ëüêè ì³æ ð³çíèìè ðàñàìè, à ³ ó ìåæàõ îäí³º¿
åòí³÷íî¿ ãðóïè [24].

Ó ðÿä³ äîñë³äæåíü äîâåäåíî, ùî àëåëü Ñ
òà ñòâîðåíèé íèì ãîìîçèãîòíèé ãåíîòèï (ÑÑ)
ãåíà ÀÒ2R1 àñîö³þþòüñÿ ç³ ñõèëüí³ñòþ äî
ÅÀÃ òà ¿¿ ðîçâèòêîì [27, 28]. À. Bonnardeaux
et al. âïåðøå îïèñàëè çâ’ÿçîê öüîãî ïîë³ìîð-
ô³çìó ç äîì³íóâàííÿì ïàòîëîã³÷íîãî àëåëÿ Ñ
ó õâîðèõ íà ÀÃ òà îñ³á ³ç îáòÿæåíîþ ñïàä-
êîâ³ñòþ ùîäî ¿¿ ðîçâèòêó â ºâðîïåéñüê³é ïî-
ïóëÿö³¿ [28]. ².Ï. Êàéäàøåâ ç³ ñï³âàâò. ó õâîðèõ
íà ÅÀÃ â³äì³÷àëè çá³ëüøåííÿ ÷àñòîòè ãåíî-
òèïó ÑÑ ó 2 ðàçè, ÀÑ – â 1,5 ðàçó ³ çìåíøåííÿ
÷àñòîòè ãåíîòèïó ÀÀ ïðàêòè÷íî â 3 ðàçè ó
ïîð³âíÿíí³ ç ïîêàçíèêîì çäîðîâèõ îñ³á [29].
Àñîö³àö³ÿ ÑÑ-ãåíîòèïó ç ðîçâèòêîì ÀÃ áóëà
âñòàíîâëåíà ³ äëÿ êèòàéñüêî¿ ïîïóëÿö³¿ [30].

Îêðåìèìè àâòîðàìè ïîêàçàíà çàëåæí³ñòü
àñîö³àö³¿ À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó òà ðîçâèòêó
ÅÀÃ â³ä ñòàò³ õâîðèõ (ôåíîìåí ñòàòåâîãî äè-
ìîðô³çìó): ðèçèê âèíèêíåííÿ çàõâîðþâàííÿ
áóâ ïðèòàìàííèé ëèøå æ³íêàì ç ãåíîòèïîì
ÀÑ, â òîé ÷àñ ÿê ì³æ ãðóïàìè çäîðîâèõ òà
õâîðèõ íà ÅÀÃ ÷îëîâ³ê³â ñòàòèñòè÷íî çíà÷ó-
ùèõ â³äì³ííîñòåé ó ÷àñòîòàõ ð³çíèõ ãåíîòèï³â
ãåíà ÀÒ2R1 âèÿâëåíî íå áóëî [23].

²ñíóþòü äîñë³äæåííÿ, â ÿêèõ íå äîâåäåíà
íàÿâí³ñòü êîðåëÿö³¿ ì³æ À1166Ñ ïîë³ìîð-
ô³çìîì ³ ÀÃ [31–34], îäíàê ïðè öüîìó äåÿê³
àâòîðè íå çàïåðå÷óþòü çâ’ÿçîê ÑÑ-ãåíîòèïó ç
á³ëüøîþ ÷àñòîòîþ ÅÀÃ ²² òà ²²² ñòàä³é, òîáòî
á³ëüø òÿæêèì ïåðåá³ãîì ÀÃ [25].

Â.É. Öåëóéêî òà Ë.Ì. ßêîâëºâà òàêîæ íå
âñòàíîâèëè àñîö³àö³¿ ãåíîòèïó ÑÑ ç ÀÃ ó ìåø-
êàíö³â Õàðê³âñüêî¿ îáëàñò³ (éîãî ÷àñòîòà â ãðó-
ï³ õâîðèõ íà ÅÀÃ ñòàíîâèëà 26,3 %, ð>0,05 ó
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ïîð³âíÿíí³ ç³ çäîðîâèìè îñîáàìè), íå áóëî
âñòàíîâëåíî ³ âïëèâó À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó
ãåíà ÀÒ2R1 íà ðîçâèòîê ÀÃ ó õâîðèõ íà ²ÕÑ –
ìåøêàíö³â Õàðê³âñüêî¿ îáëàñò³ (÷àñòîòà ãåíî-
òèïó ÑÑ ó íèõ äîð³âíþâàëà 28,0 %, ð>0,05 ó
ïîð³âíÿíí³ ÿê ç³ çäîðîâèìè îñîáàìè, òàê ³ ç
õâîðèìè íà ÅÀÃ) [27].

Äîâåäåíî, ùî ³ñíóþòü âåëèê³ åòíîãåîãðà-
ô³÷í³ ãðóïè íàñåëåííÿ, äëÿ ÿêèõ õàðàêòåðíà
äóæå íèçüêà ÷àñòîòà À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó
ãåíà ÀÒ2R1, ùî íå äîçâîëÿº ãîâîðèòè ïðî
áóäü-ÿêó àñîö³àö³þ öüîãî ïîë³ìîðô³çìó ç ðè-
çèêîì ðîçâèòêó ÀÃ àáî ³íøèõ ñåðöåâî-ñó-
äèííèõ çàõâîðþâàíü. Òàê, âñòàíîâëåíî, ùî
ïîøèðåí³ñòü À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó ãåíà
ÀÒ2R1 ñåðåä ìåøêàíö³â Àäèãå¿ ñòàíîâèòü
ëèøå 12 % (4 % – ãîìîçèãîòè ³ 8 % – ãåòåðî-
çèãîòè), à òîìó öåé ïîë³ìîðô³çì íå âõîäèòü
äî ðåºñòðó òèõ ãåííèõ ìóòàö³é, ÿê³ çóìîâ-
ëþþòü êàðä³îâàñêóëÿðíó ïàòîëîã³þ ó íàñå-
ëåííÿ Àäèãå¿ [35].

Âñòàíîâëåíî, ùî äî ðîçâèòêó ðåíîïàðåí-
õ³ìàòîçíî¿ ÀÃ (ÐÏÀÃ), ÿêà ñôîðìóâàëàñü íà
òë³ õðîí³÷íîãî ï³ºëîíåôðèòó, ìàþòü â³ä-
íîøåííÿ ³íø³ ãåíîòèïè, í³æ ïðè ÅÀÃ: ñå-
ðåä õâîðèõ íà ÐÏÀÃ áóëî çíà÷íî á³ëüøå
ïàö³ºíò³â ç ãåíîòèïîì ÀÑ (66,6 %) ³ ìåíøå
îñ³á ç ãåíîòèïîì ÑÑ (4,2 %), ð<0,05 [29].
×àñòîòà àëåëÿ À ñòàíîâèëà 93,3 %, àëåëÿ Ñ –
70,0 %. Á³ëüø òîãî, ó õâîðèõ íà ÐÏÀÃ ãåíîòèï
ÀÀ ïîºäíàâñÿ ç á³ëüøîþ ìàñîþ ì³îêàðäà ËØ
òà òîâùèíîþ ïàðåíõ³ìè íèðîê, à òàêîæ ç
á³ëüø íèçüêîþ êëóáî÷êîâîþ ô³ëüòðàö³ºþ òà
òÿæêèì ïåðåá³ãîì ñàìî¿ ÀÃ.

Ïîêàçàíî, ùî ó õâîðèõ íà ÅÀÃ ãåíîòèï
ÀÀ àñîö³þºòüñÿ ç ëåãêèì ïåðåá³ãîì çàõâî-
ðþâàííÿ, à òÿæêà òà ñåðåäíüî¿ òÿæêîñò³
ÅÀÃ á³ëüø ïîâ’ÿçàíà ç ãåíîòèïàìè ÀÑ òà ÑÑ
[25, 29]. Çà äàíèìè Î.Í. Øåñòàêîâà, ãåíîòèï
ÀÑ ÷èíèâ âïëèâ íà ñòàä³þ ÅÀÃ ëèøå ó
÷îëîâ³ê³â [23].

Äàí³ ùîäî âïëèâó À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó
ãåíà ÀÒ2R1 íà ð³âåíü ÀÒ, ìàñó ì³îêàðäà òà
ôóíêö³îíàëüíèé ñòàí ËØ, ³íø³ ïàòîãåíåòè÷-
í³ ìåõàí³çìè ôîðìóâàííÿ ÀÃ ñóïåðå÷ëèâ³.

Äîâåäåíî, ùî ãåíîòèï ÑÑ àñîö³þºòüñÿ ç
á³ëüø âèñîêèìè ð³âíÿìè ñåðåäíüîäîáîâîãî òà
äåííîãî ñèñòîë³÷íîãî ³ ïóëüñîâîãî ÀÒ, ìåí-
øîþ ÷àñòîòîþ ïîÿâè îñ³á ³ç äîáîâèì ïðîô³-
ëåì ÀÒ «dipper», á³ëüøîþ âåëè÷èíîþ ã³ïåð-
òðîô³¿ ËØ çà ³íäåêñîì ìàñè ì³îêàðäà ËØ òà
ïîðóøåííÿì éîãî ä³àñòîë³÷íî¿ ôóíêö³¿ çà

ïñåâäîíîðìàëüíèì òèïîì [25]. Â ³íøîìó
äîñë³äæåíí³ ïàö³ºíòè ç àëåëåì Ñ ãåíà ÀÒ2R1
òàêîæ ìàëè äîñòîâ³ðíî á³ëüøó ìàñó ì³îêàðäà
ËØ òà òîâùèíó ì³æøëóíî÷êîâî¿ ïåðåãî-
ðîäêè, à îñîáè ç ãåíîòèïàìè ÑÑ òà ÀÑ – ³
á³ëüø âèñîêèé ð³âåíü ðåí³íó êðîâ³ [36].

M. Gruchala ïîâ³äîìëÿº ïðî â³äñóòí³ñòü
áóäü-ÿêî¿ àñîö³àö³¿ À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó ç³
ñòàíîì ñèñòîë³÷íî¿ ³ ä³àñòîë³÷íî¿ ôóíêö³é ËØ
ó õâîðèõ íà ÀÃ ³ ²ÕÑ [37].

 Äîâåäåíî, ùî ç ìóòàíòíèì àëåëåì ãåíà
ÀÒ2R1 òàêîæ àñîö³þºòüñÿ ðîçâèòîê åíäîòå-
ë³àëüíî¿ äèñôóíêö³¿ [38]. Ïîâ³äîìëÿºòüñÿ ïðî
á³ëüø âèðàæåíå ïîðóøåííÿ ñóäèíîðóõîâî¿
ôóíêö³¿ åíäîòåë³þ ó õâîðèõ íà ÅÀÃ òà ²ÕÑ –
íîñ³¿â àëåëÿ Ñ [25, 39]. Âèÿâëåíèé çâ’ÿçîê
ãåíîòèïó ÑÑ ç âèñîêèì ð³âíåì ó ïëàçì³ ãî-
ëîâíîãî ³íã³á³òîðó ïëàçì³íó – α2-àíòèïëàç-
ì³íó òà çá³ëüøåííÿì êîíöåíòðàö³¿ ïðîòå¿íó
Ñ, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ïîðóøåííÿ àíòèòðîì-
áîòè÷íèõ âëàñòèâîñòåé ñóäèííî¿ ñò³íêè [39,
40]. Õâîð³ íà ÅÀÃ – íîñ³¿ ãåíîòèïó ÑÑ ãåíà
ÀÒ2R1 â³äð³çíÿëèñü ³ á³ëüøîþ âåëè÷èíîþ
êîìïëåêñó ³íòèìà–ìåä³à ñîííèõ àðòåð³é (íà
16,1 %; ð<0,05) [25]. Êð³ì òîãî, çà äàíèìè
Ë.Ï. Ñèäîð÷óê, ó õâîðèõ íà ÅÀÃ ãåíîòèï ÑÑ
êîðåëþâàâ ³ç çðîñòàííÿì ³íäåêñó àòåðîãåí-
íîñò³ (íà 26,1 %; ð<0,05) [25]. Çâ’ÿçîê òîâ-
ùèíè êîìïëåêñó ³íòèìà–ìåä³à çàãàëüíèõ
ñîííèõ àðòåð³é ç ãåíîòèïîì ÑÑ áóâ âñòàíîâ-
ëåíèé ³ â ÿïîíñüê³é ïîïóëÿö³¿ [41]. Îäíàê
M. Ñàstellano et al. íå âäàëîñü âèÿâèòè íàÿâ-
í³ñòü òàêîãî çâ’ÿçêó ó õâîðèõ íà ÀÃ [42].

Ïîâ³äîìëÿºòüñÿ ïðî ³ñíóâàííÿ àñîö³àö³¿
ãåíîòèïó ÑÑ ç ï³äâèùåíîþ æîðñòê³ñòþ àîðòè
ó õâîðèõ íà ÀÃ [43]. Ïðè öüîìó ï³äêðåñ-
ëþºòüñÿ, ùî ãåíîòèï ÑÑ º äðóãîþ âàæëèâîþ
äåòåðì³íàíòîþ ùîäî æîðñòêîñò³ àîðòè ï³ñëÿ
ñèñòîë³÷íîãî ÀÒ.

Ñë³ä â³äì³òèòè, ùî ìóòàíòí³ âàð³àíòè
À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó ãåíà ÀÒ2R1 àñîö³þ-
þòüñÿ íå ò³ëüêè ç ÀÃ (åñåíö³àëüíîþ àáî ñèìï-
òîìàòè÷íîþ), àëå ³ ç ³íøèìè ñåðöåâî-ñó-
äèííèìè çàõâîðþâàííÿìè: ³íôàðêòîì ì³î-
êàðäà (äîâåäåíî ó äîñë³äæåíí³ ECTIM [44]),
àòåðîñêëåðîçîì, îñîáëèâî ó âèïàäêó óðà-
æåííÿ àòåðîñêëåðîòè÷íèì ïðîöåñîì äåê³ëü-
êîõ ñóäèííèõ ä³ëÿíîê [45], ç ðîçâèòêîì àðèò-
ì³é ó ÷îëîâ³ê³â, õâîðèõ íà ÅÀÃ [23], ïðîëàï-
ñîì ì³òðàëüíîãî êëàïàíà [46].

Äîñë³äæåíü ùîäî âèçíà÷åííÿ ðîë³
À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó ãåíà ÀÒ2R1 ó õâîðèõ
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íà ÀÃ ç ñóïóòíüîþ ïàòîëîã³ºþ ïå÷³íêè íàäòî
ìàëî. Âñòàíîâëåíèé çâ’ÿçîê öüîãî ïîë³ìîð-
ô³çìó ç ôóíêö³îíàëüíèì ñòàíîì ïå÷³íêè ó
õâîðèõ íà ÅÀÃ òà ²ÕÑ [38]. Ãåíîòèï ÀÀ ÷³òêî
êîðåëþâàâ ç âèñîêîþ àêòèâí³ñòþ àëàí³íîâî¿
àì³íîòðàíñôåðàçè (ÀëÀÒ), ùî ñâ³ä÷èëî ïðî
çá³ëüøåííÿ ïðîíèêíîñò³ ìåìáðàí ãåïàòîöèò³â
ó öèõ õâîðèõ. Îäíàê ñë³ä â³äì³òèòè, ùî îñîáè
ç ãåíîòèïîì ÑÑ íå áðàëè ó÷àñò³ â äîñë³äæåíí³
÷åðåç íåçíà÷íó ÷àñòîòó çóñòð³÷àëüíîñò³ öüîãî
ãåíîòèïó.

Âðàõîâóþ÷è âèñîêó ïîøèðåí³ñòü ïîºä-
íàííÿ ÀÃ ³ ÍÀÆÕÏ, íàÿâí³ñòü âçàºìîîáòÿ-
æóþ÷îãî âïëèâó çàõâîðþâàíü, ðîçðîáêà àñ-
ïåêò³â ðàö³îíàëüíîãî àíòèã³ïåðòåíçèâíîãî ë³-
êóâàííÿ íà òë³ æèðîâîãî óðàæåííÿ ïå÷³íêè º
äóæå àêòóàëüíîþ.

².Ð. Ì³êðîïóëî äîâåëà, ùî ñó÷àñí³ ³íã³á³-
òîðè àíã³îòåíçèíïåðåòâîðþþ÷îãî ôåðìåíòó
(ÀÏÔ – ë³çèíîïðèë, ðàì³ïðèë) ³ ÁÐÀ ²² (ëî-
ñàðòàí, âàëñàðòàí) ç ð³çíèì øëÿõîì ïå÷³í-
êîâîãî ìåòàáîë³çìó ìàëè îäíàêîâó åôåê-
òèâí³ñòü ïðè òðèâàëîìó ë³êóâàíí³ õâîðèõ
íà ÀÃ ÿê ç ÍÀÆÕÏ, òàê ³ áåç æèðîâîãî ãåïà-
òîçó [11]. Æîäåí ïðåïàðàò íå ïðèçâ³â äî ïî-
ã³ðøåííÿ ôóíêö³¿ ïå÷³íêè çà çì³íàìè ÀëÀÒ,
àñïàðàã³íîâî¿ àì³íîòðàíñôåðàçè, γ-ãëþòàì³ë-
òðàíñïåïòèäàçè (γ-ÃÒÏ), ëóæíî¿ ôîñôàòàçè,
á³ë³ðóá³íó.

Â äîñë³äæåíí³ DIREG òàêîæ áóëà äîâå-
äåíà äîö³ëüí³ñòü âèêîðèñòàííÿ ó õâîðèõ íà
ÀÃ òà ÍÀÆÕÏ ³íã³á³òîðó ÀÏÔ ë³çèíîïðèëó
àáî éîãî êîìá³íàö³¿ ç ã³äðîõëîðò³àçèäîì [48].
Âèá³ð ë³çèíîïðèëó áóâ çóìîâëåíèé, ïî-ïåðøå,
òèì, ùî ë³çèíîïðèë âæå º àêòèâíîþ ðå÷î-
âèíîþ ³ íå ïîòðåáóº òðàíñôîðìàö³¿ â àêòèâ-
íèé ìåòàáîë³ò ó ïå÷³íö³, ïî-äðóãå, öå ã³äðî-
ô³ëüíèé ë³êàðñüêèé çàñ³á, ÿêèé íå íàêî-
ïè÷óºòüñÿ ó æèðîâ³é òêàíèí³ ³ âèâîäèòüñÿ âè-
êëþ÷íî ÷åðåç íèðêè. Ó ðàç³ ïîð³âíÿííÿ òðüîõ
ðåæèì³â àíòèã³ïåðòåíçèâíî¿ òåðàï³¿, ÿêà
áàçóâàëàñü íà ïðèçíà÷åíí³ ë³çèíîïðèëó, êà-
ïòîïðèëó òà ³íøèõ àíòèã³ïåðòåíçèâíèõ ïðå-
ïàðàò³â êð³ì ³íã³á³òîð³â ÀÏÔ, ñòóï³íü çíè-
æåííÿ ÀÒ â³ðîã³äíî íå â³äð³çíÿâñÿ, ³ ëèøå â
ãðóï³ ë³çèíîïðèëó â³äì³÷àëîñü ³ñòîòíå çíè-
æåííÿ ð³âí³â ïå÷³íêîâèõ òðàíñàì³íàç òà çà-
ãàëüíîãî á³ë³ðóá³íó. Ë³çèíîïðèë ââàæàºòüñÿ
ïðåïàðàòîì âèáîðó ó õâîðèõ íà ÀÃ ç ïàòîëî-
ã³ºþ ïå÷³íêè, ³ öå âèçíàºòüñÿ ÿê â³ò÷èçíÿíèìè,
òàê ³ ³íîçåìíèìè àâòîðàìè [49]. Â åêñïå-
ðèìåíòàëüíèõ äîñë³äæåííÿõ áóëî ïîêàçàíî,

ùî ë³çèíîïðèë ÷åðåç áðàäèê³í³íîâèé ìåõà-
í³çì çäàòíèé ñòèìóëþâàòè ðåãåíåðàö³þ òêà-
íèíè ³íòàêòíî¿ ïå÷³íêè ó ùóð³â. Íà òë³ âæè-
âàííÿ ë³çèíîïðèëó ðåãåíåðàö³ÿ ïå÷³íêè áóëà
ìàêñèìàëüíîþ, à òàêîæ çíà÷óùî çìåíøóâà-
ëàñü ³íô³ëüòðàö³ÿ ¿¿ òêàíèíè ìîíîíóêëå-
àðíèìè êë³òèíàìè.

Ïîêàçàíî, ùî âæèâàííÿ ÁÐÀ ²² ëîñàðòàíó
ó äîáîâ³é äîç³ 50 ìã ïðîòÿãîì 38 òèæí³â ïðè-
âîäèëî äî ³ñòîòíîãî çíèæåííÿ àêòèâíîñò³
ÀëÀÒ ³ γ-ÃÒÏ, ùî ïîºäíàëîñü ç³ çìåíøåííÿì
ñòóïåíÿ ñòåàòîçó ³ çàïàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ó ïå-
÷³íêîâ³é òêàíèí³.

Ïðîâåäåíî ðÿä äîñë³äæåíü, ó ÿêèõ âè-
â÷àëàñü åôåêòèâí³ñòü àíòèã³ïåðòåíçèâíèõ çà-
ñîá³â ó õâîðèõ íà ÀÃ çàëåæíî â³ä íîñ³éñòâà
êîíêðåòíîãî ãåíîòèïó ãåíà ÀÒ2R1. Â öüîìó
àñïåêò³ âåëèêó çàö³êàâëåí³ñòü âèêëèêàº ðî-
áîòà Ë.Ï. Ñèäîð÷óê [26]. Àâòîð ðîçðîáèëà
ñõåìè ÷óòëèâîñò³ òà ïðèõèëüíîñò³ ãåíîòèï³â
5 ãåí³â äî àíòèã³ïåðòåíçèâíèõ çàñîá³â ïåðøî¿
ë³í³¿ ó õâîðèõ íà ÅÀÃ. Íîñ³ÿì Ñ-àëåëÿ ãåíà
ÀÒ2R1 ðåêîìåíäóþòüñÿ ïðåïàðàòè ãðóï
³íã³á³òîð³â ÀÏÔ, ÁÐÀ ²², β1-àäðåíîáëîêàòîð³â
òà àíòàãîí³ñò³â êàëüö³þ, à õâîðèì ³ç ãåíî-
òèïîì ÀÀ – β1-àäðåíîáëîêàòîðè òà ÁÐÀ ²²,
îñê³ëüêè ÷óòëèâ³ñòü íîñ³¿â öüîãî ãåíîòèïó äî
³íã³á³òîð³â ÀÏÔ, àíòàãîí³ñò³â êàëüö³þ òà
ã³äðîõëîðò³àçèäó áóëà ïîì³òíî ìåíøîþ.

Âðàõîâóþ÷è âïëèâ À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó
ãåíà ÀÒ2R1 íà õàðàêòåð çâ’ÿçóâàííÿ ÀÒ²² ç
âëàñíèìè ðåöåïòîðàìè 1-ãî òèïó, ³íø³ àâòîðè
âèâ÷àëè öåé ïîë³ìîðô³çì â àñïåêò³ åôåêòèâ-
íîñò³ âèêîðèñòàííÿ ëèøå ñàðòàí³â – áëî-
êàòîð³â ÀÒ1-ðåöåïòîð³â ÀÒ²².

Òàê, ç ö³ºþ ìåòîþ ó õâîðèõ íà ÐÏÀÃ áóâ
âèêîðèñòîâàíèé êàíäåñàðòàí [29]. Çàñòîñó-
âàííÿ ïðåïàðàòó ïðîòÿãîì 4 ì³ñÿö³â ñïðèÿëî
çíèæåííþ ñèñòîë³÷íîãî ÀÒ ó îñ³á ³ç ãåíî-
òèïîì ÀÀ – íà 29,4 %, ó îñ³á ³ç ãåíîòèïîì
ÀÑ – íà 21,5 %, ó õâîðèõ ³ç ãåíîòèïîì ÑÑ –
íà 17,7 %. Â³ðîã³äíå çíèæåííÿ ä³àñòîë³÷íîãî
ÀÒ â³äì³÷àëîñü ëèøå â ãðóïàõ õâîðèõ ³ç
ãåíîòèïàìè ÀÀ òà ÀÑ.

Òàêèì ÷èíîì, íàéá³ëüøèé àíòèã³ïåð-
òåíçèâíèé åôåêò êàíäåñàðòàíó ñïîñòåð³ãàâñÿ
ó ïàö³ºíò³â ³ç ãåíîòèïîì ÀÀ, ÿêèé õà-
ðàêòåðèçóâàâñÿ á³ëüø òÿæêèì ïåðåá³ãîì ÀÃ,
äåê³ëüêà ìåíøèé – ïðè ãåíîòèï³ ÀÑ ³ ì³-
í³ìàëüíèé – ó îñ³á ³ç ãåíîòèïîì ÑÑ. Àâòîðè
äîñë³äæåííÿ ä³éøëè âèñíîâêó, ùî àëåëü À ³
ãåíîòèï ÀÀ ó õâîðèõ íà ÐÏÀÃ àñîö³þþòüñÿ ç
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ìàêñèìàëüíîþ åôåêòèâí³ñòþ êàíäåñàðòàíó,
õî÷à öèì õâîðèì áóëà ïîòð³áíà á³ëüøà äîáîâà
äîçà ïðåïàðàòó – 12–24 ìã, ó òîé ÷àñ ÿê îñîáàì
ç ãåíîòèïàìè ÀÑ òà ÑÑ – 4–8 ìã. Âèêîðè-
ñòàííÿ êàíäåñàðòàíó ó õâîðèõ íà õðîí³÷íó
ñåðöåâó íåäîñòàòí³ñòü òàêîæ ñóïðîâîäæóâà-
ëîñü á³ëüø âèðàæåíèì çíèæåííÿì ÀÒ ñàìå ó
íîñ³¿â àëåëÿ À, í³æ ó õâîðèõ ³ç ãåíîòèïîì ÑÑ.

Âæèâàííÿ ³íøîãî ÁÐÀ ²² ëîñàðòàíó ó
õâîðèõ íà ÅÀÃ ïðèâîäèëî äî àíàëîã³÷íîãî
ðåçóëüòàòó: ó îñ³á – íîñ³¿â ãåíîòèïó ÑÑ
àíòèã³ïåðòåíçèâíèé åôåêò ïðåïàðàòó áóâ çíà-
÷íî ìåíøèì, í³æ ó íîñ³¿â ãåíîòèï³â ÀÑ òà ÀÀ.
Òàê, ó õâîðèõ ³ç ãåíîòèïîì ÑÑ òà ãåíîòèïàìè
ÀÑ + ÀÀ çíèæåííÿ ñåðåäí³õ ïîêàçíèê³â ñè-
ñòîë³÷íîãî ÀÒ ñòàíîâèëî 5,8 ³ 21,7 ìì ðò. ñò.,
ä³àñòîë³÷íîãî – â³äïîâ³äíî 3,7 òà 18,2 ìì ðò. ñò.

Îäíàê íàâåäåí³ äàí³ ñóïåðå÷àòü ðåçóëü-
òàòàì ³íøèõ äîñë³äíèê³â. Ïîêàçàíî, ùî îä-
íîðàçîâèé ïðèéîì òîãî ñàìîãî ëîñàðòàíó
çäîðîâèìè äîáðîâîëüöÿìè ñóïðîâîäæóºòüñÿ
á³ëüø çíà÷íèì çíèæåííÿì ÀÒ ñàìå ó íîñ³¿â
àëåëÿ Ñ, í³æ ó îñ³á ³ç ãåíîòèïîì ÀÀ. Òàêèé
ñàìèé ðåçóëüòàò áóâ îòðèìàíèé ïðè ë³êóâàíí³
ëîñàðòàíîì õâîðèõ íà ÅÀÃ.

Ë³êóâàííÿ 110 õâîðèõ íà ÅÀÃ ÁÐÀ ²² åï-
ðîñàðòàíîì ïðîòÿãîì 3 ì³ñÿö³â ïðîäåìîí-
ñòðóâàëî á³ëüøó ÷óòëèâ³ñòü äî òåðàï³¿ öèì
ïðåïàðàòîì íîñ³¿â ãåíîòèïó ÀÀ: ó íèõ â³äì³-
÷àëîñü á³ëüøå çìåíøåííÿ òîâùèíè êîìïëåêñó
³íòèìà–ìåä³à ñîííèõ àðòåð³é (íà 11,9 %;
ð<0,05) òà á³ëüøå çðîñòàííÿ åíäîòåë³éçàëåæ-
íî¿ âàçîäèëàòàö³¿ ïëå÷îâî¿ àðòåð³¿ (ð<0,05) ó
ïîð³âíÿíí³ ç ïîêàçíèêàìè îñ³á ³ç ãåíîòèïîì
ÑÑ. Ïîâ³äîìëÿºòüñÿ, ùî ï³ä âïëèâîì åïðî-
ñàðòàíó íà òë³ îäíàêîâîãî çíèæåííÿ ñèñòî-
ë³÷íîãî ÀÒ ó âñ³õ õâîðèõ íà ÅÀÃ íåçàëåæíî
â³ä ãåíîòèïó À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó ãåíà
ÀT2R1 (íà 17,8 ìì ðò. ñò. ó íîñ³¿â ãåíîòèïó
ÀÀ ³ íà 17,7 ìì ðò. ñò. ó íîñ³¿â àëåëÿ Ñ; ð>0,05)
çíèæåííÿ ä³àñòîë³÷íîãî ÀÒ áóëî á³ëüø ³ñòîò-
íèì ó õâîðèõ ³ç ãåíîòèïîì ÀÀ, í³æ ó õâî-
ðèõ – íîñ³¿â Ñ-àëåëÿ – â³äïîâ³äíî íà 19,2 ³

17,7 ìì ðò. ñò. (ð<0,05). Òàêèì ÷èíîì, äàí³
ùîäî âïëèâó À1166Ñ ìóòàö³¿ ãåíà ÀÒ2R1 íà
åôåêòèâí³ñòü ÁÐÀ ²² ó õâîðèõ íà ÀÃ º íåîäíî-
çíà÷íèìè.

Ìè íå çíàéøëè ðîá³ò, ó ÿêèõ ìàëè á âè-
ñâ³òëþâàòèñÿ ïèòàííÿ âèêîðèñòàííÿ ÁÐÀ ²² ó
õâîðèõ íà ÀÃ ç ñóïóòíüîþ ÍÀÆÕÏ ç óðàõó-
âàííÿì âàð³àíòà À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó ãåíà
ðåöåïòîðà ÀT²² 1-ãî òèïó. Öåé àñïåêò ïðîáëå-
ìè ðàö³îíàëüíî¿ òåðàï³¿ õâîðèõ íà ÀÃ òà ÍÀÆÕÏ
çàëèøàºòüñÿ íåâèð³øåíèì. Ïðè öüîìó âèíè-
êàº ðÿä ïèòàíü: ç ÿêèì ãåíîòèïîì ñë³ä ïîâ’ÿ-
çóâàòè íåäîñòàòíþ àáî, íàâïàêè, âèñîêó åôåê-
òèâí³ñòü ÁÐÀ ²² ó õâîðèõ íà ÀÃ ç ñóïóòíüîþ
ÍÀÆÕÏ? ×è çäàòí³ ³íø³ ³íã³á³òîðè ÐÀÑ, íà-
ïðèêëàä ³íã³á³òîðè ÀÏÔ, áóòè àëüòåðíàòèâîþ
ñàðòàíàì ó âèïàäêó íîñ³éñòâà ãåíîòèïó, ÿêèé
çóìîâëþº íååôåêòèâí³ñòü ÁÐÀ ²²? Íàïðèê³íö³,
íåìàº â³äïîâ³ä³ ³ íà òàêå âàæëèâå ïèòàííÿ: ÷è
çàëåæèòü çäàòí³ñòü ÁÐÀ ²² ñïîâ³ëüíþâàòè ïðî-
öåñè ô³áðîçó ó ïå÷³íö³ â³ä êîíêðåòíîãî âà-
ð³àíòà À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó ãåíà ÀÒ2R1?

Òàêèì ÷èíîì, ðåçþìóþ÷è äàí³ ë³òåðàòóðè,
ñë³ä â³äì³òèòè ñóïåðå÷ëèâ³ñòü îòðèìàíèõ ðå-
çóëüòàò³â ùîäî ïîøèðåííÿ ð³çíèõ âàð³àíò³â
À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó ãåíà ÀÒ2R1 ó õâîðèõ
íà ÀÃ, çâ’ÿçîê öüîãî ïîë³ìîðô³çìó ç ïåðåá³ãîì
òà ïàòîãåíåòè÷íèìè ìåõàí³çìàìè ÀÃ, âïëèâó
íà åôåêòèâí³ñòü òàêîãî ñó÷àñíîãî êëàñó àíòè-
ã³ïåðòåíçèâíèõ ïðåïàðàò³â, ÿê ÁÐÀ ²². Íå ïðî-
âîäèëîñü äîñë³äæåíü ùîäî âèâ÷åííÿ âïëèâó
äàíîãî ïîë³ìîðô³çìó íà åôåêòèâí³ñòü âè-
êîðèñòàííÿ ñàðòàí³â ïðè ÀÃ, ùî ïåðåá³ãàº íà
òë³ ÍÀÆÕÏ. Â òîé æå ÷àñ, âðàõîâóþ÷è íàÿâ-
í³ñòü ñï³ëüíîãî ïàòîãåíåòè÷íîãî ìåõàí³çìó ó
îáîõ çàõâîðþâàíü (àêòèâàö³ÿ ÐÀÑ), ïðèòàìàí-
í³ ÁÐÀ ²² àíòèô³áðîòè÷í³ âëàñòèâîñò³, âèâ÷åí-
íÿ âïëèâó À1166Ñ ïîë³ìîðô³çìó ãåíà ÀÒ2R1
íà åôåêòèâí³ñòü ÁÐÀ ²² ó õâîðèõ íà ÀÃ òà
ñóïóòíþ ÍÀÆÕÏ, íà íàø ïîãëÿä, º ïåðñïåê-
òèâíèì ÿê â àñïåêò³ îïòèì³çàö³¿ ë³êóâàííÿ ÀÃ,
òàê ³ ñòîñîâíî ãàëüìóâàííÿ ïðîãðåñóâàííÿ
ô³áðîçó ó ïå÷³íö³.
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Ì.Ì. Çàéöåâà
ÎÑÎÁÅÍÍÎÑÒÈ ËÅ×ÅÍÈß ÁÎËÜÍÛÕ ÀÐÒÅÐÈÀËÜÍÎÉ ÃÈÏÅÐÒÅÍÇÈÅÉ Ñ ÑÎÏÓÒÑÒÂÓÞÙÅÉ
ÍÅÀËÊÎÃÎËÜÍÎÉ ÆÈÐÎÂÎÉ ÁÎËÅÇÍÜÞ ÏÅ×ÅÍÈ: ÐÎËÜ À1166Ñ ÏÎËÈÌÎÐÔÈÇÌÀ ÃÅÍÀ
ÐÅÖÅÏÒÎÐÀ ÀÍÃÈÎÒÅÍÇÈÍÀ ²² 1-ÃÎ ÒÈÏÀ

Â îáçîðå ðàññìàòðèâàþòñÿ âîïðîñû îáîñíîâàíèÿ èçó÷åíèÿ âëèÿíèÿ ïîëèìîðôèçìà À1166Ñ ãåíà
ðåöåïòîðà àíãèîòåíçèíà ²² 1-ãî òèïà (ÀÒ2R1) íà ýôôåêòèâíîñòü òàêîãî ñîâðåìåííîãî êëàññà
àíòèãèïåðòåíçèâíûõ ïðåïàðàòîâ, êàê áëîêàòîðû ðåöåïòîðîâ àíãèîòåíçèíà ²² ó áîëüíûõ ñ
àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé íà ôîíå íåàëêîãîëüíîé æèðîâîé áîëåçíè ïå÷åíè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïîëèìîðôèçì ãåíà ðåöåïòîðà àíãèîòåíçèíà II 1-ãî òèïà, àðòåðèàëüíàÿ
ãèïåðòåíçèÿ, íåàëêîãîëüíàÿ æèðîâàÿ áîëåçíü ïå÷åíè, ëå÷åíèå.

M.M. Zaitseva
FEATURES OF TREATMENT OF HYPERTENSION WITH CONCOMITANT NONALCOHOLIC FATTY
LIVER DISEASE: THE ROLE OF THE ANGIOTENSIN II TYPE 1 RECEPTOR A1166C GENE
POLYMORPHISM

The review addresses the rationale of studying of influence of polymorphism A1166C receptor gene
angiotensin ²² 1 type (AT2R1) on the effectiveness of such a modern class of antihypertensive drugs as
angionensin II receptor blockers in patients with arterial hypertension on the background of nonalcoholic
fatty liver disease.

Key words: polymorphism of angiotensin II type 1 receptor gene, arterial hypertension, nonalcoholic
fatty liver disease, treatment.
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