
Отсутствие обратного эффекта ингибиторов Cav каналов на 
ДП при эффективной концентрации, вероятно, обусловлено 
неэлектрогенной природой изменения структуры мембраны, 
вызванной лиганд-канальными взаимодействиями.

Выволы
I Взаимодействие нифедипнна и нитрендипина с Cav и 

КСз3.1 каналами модулируется изменениями их структурно
го состояния, отражающегося в величине ДП, вызываемого 
изменением РП среды инкубации.

2. При повышении РП (гипоксия, очаг воспаления) ни- 
федипин и нитрендипин способны увеличивать агрегацию 
эритроцитов вследствие снижения отрицательного заряда на 
их мембране, а при снижении, - оказывают обратное дейст
вие.
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The interaction of nifedipine and nitrendipine with their 
channels is modulated by changes in membrane structure in
duced by the change of redox potential (RP) of incubation me
dium. Nifedipine and nitrendipine under the environmental RP 
increasing (hypoxia, inflammation focus) are able to increase 
erythrocytes aggregation in consequence of negative charge 
lowering on their membrane. A decreasing of the incubation 
medium RP renders a reverse action on this parameter owing to 
increasing of negative charge on their membrane.
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Артериальная гипертензия (АГ) -  мультифакториальное 
заболевание, ее развитию способствуют генетическая пред
расположенность, факторы внешней среды, внутриутробное 
программирование. Основу первичной (эссенциальной) 
гипертонии составляет большое число генов, каждый из 
которых вносит определенный вклад в формирование кли
нической картины болезни. Генетически обусловленными 
причинами развития АГ могут являться избыточная актив
ность ренин-ангиотензин-альдостероновой системы 
(РААС), функциональное состояние эндотелия, функцио
нальное состояние трансмембранных электролитных кана
лов и насосов клеточных структур и другие факторы. Авто
ры популяционных исследований рассматривают наличие в 
семье АГ фактором риска для повышенного артериального 
давления у потомства. Установлено, что риск гипертонии у 
детей при наличии одного из родителей с АГ составляет 
27 /о, а при болезни обоих родителей увеличивается до

50%; по данным других исследований, вероятность разви
тия гипертонии у детей в семье с историей АГ повышается в 
4 раза [2]. Метод молекулярного исследования генетических 
полиморфизмов, ассоциированных с риском гипертензии, 
уже на стадии раннего детского возраста позволяет прогно
зировать развитие АГ в будущем.

Цель исследования: Анализ частоты встречаемости ал
лельного полиморфизма генов -  регуляторов артериального 
давления в генотипах женщин, страдающих хронической 
артериальной гипертензией и их новорожденных детей.

М атериалы и методы исследования: Обследованы 21 
женщина и их новорожденные дети. Матери страдали хро
нической АГ I - II степени, 18 (85,7%) из них имели отяго
щенную наследственность по гипертонической болезни. 
Всем обследуемым было проведено молекулярно
генетическое типирование. Образцы ДНК получали из кле
ток буккального эпителия, используя набор реагентов и



протокол для выделения ДНК нз различного биологическо
го материала фирмы НПО «ДНК-Технология» (Россия). 
Далее на полученных образцах проводили полимеразную 
цепную реакцию в режиме «реального времени» с исполь
зованием комплектов реагентов и протоколов фирмы НПО 
«ДНК-Технология». Детекция и анализ результатов ПЦР 
осуществлялись на приборе ДТ-96 этой же фирмы.

Определяли следующие полиморфизмы: 704Т>С и 521 
Т>С в гене AGT, продуктом которого является ангиотензи-

Частота встречаемости неблагоприятных вариантов аллелей в

ноген; А1166С в гене AGTR1, продукт - рецептор типа 1 
ангиотензина II; G 1675А в гене AGTR2, продукт - рецептор 
типа 2 ангиотензина II; 344С/Т в гене CYP11В2, продукт - 
синтаза альдостерона; 825С>Т в гене GNB3, продукт кото
рого участвует в трансмембранных сигнальных путях; 
786Т>С и 894G>T в гене NOS3, продукт - эндотелиальная 
синтаза оксида азота.

Результаты н их обсуждение

Таблица 1.
генотипах женщин, страдающих хронической артериальной

Полиморфизм У женщин, п=42 У новорожденных, п=42
704T>C в гене AGT 61% 47%
521T>C в гене AGT 16% 12,5%

Al 166C в гене AGTRI 19% 20%
G1675A в гене AGRT2 50% 60%
344C/T гена CYP11B2 62% 60%

825 С>Т гена GNB3 33% 42%
786Т>С в гене NOS3 71 % 69%
894 G>T в гене NOS3 26% 33%

Полиморфизм 786Т>С гена эндотелиальной NO-синтазы 
в гомо- и гетерозиготном состоянии выявлялся наиболее 
часто в обеих группах. У матерей несколько чаще встречал
ся полиморфизм 704Т>С гена AGT, а у детей полиморфизм 
G1675A гена AGRT2 и 825 О Т  гена GNB3. Приблизитель
но с одинаковой частотой наблюдались полиморфизмы ос
тальных генов. Мутации 704Т>С гена AGT и 786Т>С гена 
NOS3 чаще встречались у женщин, страдающих хрониче
ской артериальной гипертензией и их новорожденных де
тей, чем в целом в европеоидных популяциях (соответст
венно 61 %/47% и 71 %/69% против 30-40% [1,3]). Вариант 
704С обуславливает увеличение экспрессии гена AGT и 
повышение в крови уровня ангиотензиногена (исходное 
вещество для синтеза вазоконстриктора - ангиотензина II). 
При варианте 786С снижается активность промотора гена 
NOS3, уменьшается концентрация окиси азота в кровяном 
русле, нарушается вазодилатация. Не выявлена ассоциация 
А Г с полиморфизмом Al 166С в гене AGTRI (генотип 
1166С определяет повышенную чувствительность рецепто
ров типа 1 к ангиотензину II). Частота встречаемости дан
ной мутации ниже, чем в целом в европеоидных популяциях 
(19%/20% против 30-40% [ 1 ]).

Выводы
Проведенный анализ свидетельствует о наличии связи 

полиморфизмов генов AGT и NOS3 с развитием АГ. Досто
верных отличий в частоте встречаемости низкофункцио- 
нальных аллелей в генотипах женщин и детей нет. Вероят
но, передача полиморфных аллелей плоду от матери не

имеет выраженного отрицательного эффекта без сочетания 
с другими факторами риска.
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In this study, we examined the frequency of occurrence of 
polymorphisms of genes - regulators of blood pressure in the 
genotypes of women with chronic hypertension and their in
fants. Mutations 704T>C from gene AGT and 786T>C from 
gene NOS3 were more common than generally in European 
populations. Not identified association of hypertension with the 
Al 166C polymorphism in

the gene AGTR1.


