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РЕЗЮМЕ. Cерцево-судинні захворювання і досі залишаються на першому місці серед причин смертності в 
Україні та інших країнах. За даними ВООЗ, відмічається прогресуючий ріст випадків гіпертонічної хвороби у світі. 
Однією з резистентних до лікування за стандартними протоколами антигіпертензивних препаратів форм є Н-тип 
есенціальної гіпертензії, який асоціюється з гіпергомоцистеїнемією. На сьогоднішній день актуальним є вивчення 
генетичних факторів для виникнення ГХ задля можливостей розробки таргетної терапії, а також коригування лі-
кувальних протоколів для гіпергомоцистеїнемії, асоційованої з гіпертензією.

Мета – проаналізувати наявність та характер зв’язку між поліморфізмом С677Т гена MTHFR з рівнем АТ та гі-
пергомоцистеїнемією, вивчити основні ланки патогенезу Н-типу АГ; проаналізувати патогенез розвитку H-HTN.

Матеріал і методи. У дослідженні взяли участь 27 обстежуваних, яким було визначено рівні гомоцистеїну та 
виконано загальне клінічне обстеження. У 17 з них було встановлено діагноз Н-типу гіпертонічної хвороби. Вони 
склали основну (І) групу. Контрольну (ІІ) групу склали 10 осіб без серцево-судинної та інших патологій і з нормальни-
ми рівнями гомоцистеїну. Всім обстежуваним проводили генетичне дослідження С677Т гена MTHFR методом ПЛР.

Результати. В основній (І) групі відмічено високу поширеність гомозиготного стану за мутантним алелем Т 
(70,6 %), що корелювало зі збільшенням ступеня ГХ та рівнем гіпергомоцистеїнемії. У 17,6 % пацієнтів з генотипом 
ТТ був 2 ступінь АГ, а у 52,9 % – 3 ступінь АГ. Рівні гомоцистеїну значно перевищували нормальні показники та 
асоціювалися з резистентністю до лікування за стандартними протоколами.

Висновки. Н-тип ГХ асоціюється з наявністю мутації в гені MTHFR, генотип ТТ якого корелює з підвищеним 
рівнем АТ та призводить до зростання тяжкості артеріальної гіпертензії. Тому виявлення поліморфізму С677Т до-
зволить прогнозувати розвиток резистентної ГХ та коригувати лікувальну тактику у лікуванні таких пацієнтів.

КЛЮЧОВІ СЛОВА: гіпертонія; гомоцистеїн; ген; MTHFR; поліморфізм; С677Т.

Вступ. За даними ВООЗ, у 2019 році кількість 
випадків захворювання на артеріальну гіпертен-
зію (АГ) зросла удвічі, порівняно з 1990 роком, та 
продовжує зростати і сягає 1,2 мільярда населен-
ня планети [1]. АГ є однією з основних причин 
смерті та інвалідизації [2]. Високий артеріальний 
тиск є предиктором розвитку гострих порушень 
кровообігу та ниркової недостатності, а в поєд-
нанні з ішемічною хворобою серця (ІХС) спричи-
няє до 8,5 мільйона смертей [3]. 90–95 % від усіх 
випадків АГ складає есенціальна гіпертензія [4]. 
Гіпертонічна хвороба серця у пацієнтів з артері-
альною гіпертензією варіює від 10 до 90 % та за-
лежить від низки факторів зовнішнього середови-
ща [5]. Чоловіча стать є фактором ризику виник-
нення артеріальної гіпертензії. Відповідно, за 
даними ВООЗ, статевий розподіл випадків захво-
рювання на АГ виглядає так: близько 20 % жінок 
та більше 24 % чоловіків [6]. Як відомо, артеріаль-
на гіпертензія є мультифакторіальною та має 
складний і багатоланцюговий патогенез. Окрім 
таких факторів як стать, вік, метаболічний син-
дром, ожиріння тощо, важливим фактором ризи-
ку серцево-судинних захворювань (ССЗ) є підви-
щення рівня гомоцистеїну (Hcy) [7]. Гіпергомоцис-
теїнемія (HHсу) є станом стійкого підвищення 
концентрації амінокислоти гомоцистеїну більше 
15 мкмоль/л у плазмі крові [8]. Підвищення рівня 
Нсу від 16 до 30 мкмоль/л відповідає легкому сту-

пеню HHсу, від 30 до 100 мкмоль/л – середньому, 
а більше 100 – відповідно, тяжкому [9]. Асоціацію 
гіпергомоцистеїнемії з артеріальною гіпертензією 
прийнято називати Н-типом АГ (H-HTN), який та-
кож є окремим підвидом гіпертонічної хвороби 
(ГХ) [10]. Unhee Lim, Patricia A. Cassano в Third 
National Health and Nutrition Examination Surve 
(2002) довели, що збільшення рівня гомоцистеїну 
на кожні 5 мкмоль/л підвищує систолічний артері-
альний тиск (сАТ) на 0,7 мм рт. ст., а діастолічний 
(дАТ) – на 0,5 мм рт. ст. [11]. Shuang Li et al. (2021) 
підтвердили, що гіпергомоцистеїнемія спричиняє 
гіпертензію, викликаючи ендотеліальну дисфунк-
цію за допомогою таких основних шляхів патоге-
незу: оксидативного стресу, аномальної вазоре-
лаксації, хронічного запалення та підвищеної про-
тромботичної активності [12]. Це підтверджує те, 
що Нсу доцільно вважати незалежним фактором 
ризику розвитку ССЗ [13]. Проте патогенез есенці-
альної гіпертензії досі залишається маловивче-
ним. Дослідження останніх років відводять важ-
ливу роль поєднанню зовнішніх та внутрішніх 
факторів із генетичними. З усіх генів-кандидатів, 
відповідальних за розвиток АГ, особлива роль на-
дається MTHFR (метилтетрагідрофолатредуктазі) 
[14]. Ген MTHFR розташовується на одному з кінців 
короткого плеча 1 хромосоми (1p36.3), який має в 
собі 11 екзонів та 10 інтронів [15]. Одним з одно-
нуклеотидних поліморфізмів (SNP) його є C677T 
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(rs1801133, Ala222Val), що є найпоширенішою му-
тацією в позиції 677 екзона 4. Даний SNP може 
мати три варіанти генотипів: дикий (СС), який в 
нормі трапляється у популяції, мутантний (ТТ), що 
відповідає за зміну активності білка, та гетерози-
готний (СТ) – вірогідність розвитку патології скла-
дає 50 %. У вказаному локусі відбувається заміна 
цитозину на тимін, що призводить до подальшої 
зміни аланіну валіном [16]. Цей ген відпові
дальний за кодування однойменного ферменту 
5,10-метилтетрагідрофолатредуктази, що віді-
грає визначну роль у циклі метаболізму фолієвої 
кислоти та метіоніну. Спільно з метіонінсинтазо-
редуктазою, MTHFR підтримує нормальний вміст 
фолатів та бере участь у підтримці гомеостазу Нсу 
в організмі [17]. Заміна амінокислот значно зни-
жує активність білка-ферменту. Внаслідок цього 
порушується метаболізм фолієвої кислоти, кіль-
кість якої стає недостатньою для реметилювання 
Нсу в метіонін і, врешті-решт, концентрація гомо-
цистеїну зростає [18, 19].

Було визначено, що саме ГХ у поєднанні з гі-
пергомоцистеїнемією є основним фактором ри-
зику розвитку такої патології як гостре порушен-
ня мозкового кровообігу за геморагічним типом 
[20]. Хоча даний тип захворювання не так часто 
розглядається в країнах Європи, та проте H-HTN 
являє собою порівняно поширену форму резис-
тентної ГХ. Саме стійкість АГ до лікування за стан-
дартними протоколами є маркером на користь 
Н-типу [21]. Більш глибокі дослідження пацієнтів, 
а саме визначення рівня Нсу та мутацій гена 
MTHFR дозволить прогнозувати ступінь тяжкості 
ГХ, коригувати лікування таких хворих та прогно-
зувати розвиток ускладнень.

Мета дослідження – вивчити патогенетичні 
аспекти розвитку гіпертонічної хвороби Н-типу, 
проаналізувати залежність рівнів гомоцистеїну з 
АГ та генотипами поліморфізму C677T, визначити 
характер зв’язку між варіантом гена, рівнем ННсу 
та встановленим діагнозом ГХ.

Матеріал і методи дослідження. Було об-
стежено 35 пацієнтів, які перебували на госпі-
тальному лікуванні на базі Хустської районної лі-
карні Закарпатської області, в яких було підтвер-
джено діагноз ГХ згідно зі стандартами ВООЗ. Під 
час обстеження пацієнтів ми дотримувалися пра-
вил та нормативних документів міжнародних та 
українських протоколів біоетики, було отримано 
інформативні згоди від обстежуваних, записи про 
які фіксувалися в історіях хвороби [22].

Отримані нами дані про пацієнтів були підда-
ні ретельному аналізу з урахуванням попередньо 
розроблених критеріїв включення та виключен-
ня. Критеріями включення хворих до основної 
групи була наявність гіпертонічої хвороби, відсут-

ність інших соматичних патологій, які можуть 
спричиняти АГ, резистентність до лікування за 
стандартними протоколами. Критеріями виклю-
чення були наявність коморбідної патології з боку 
нирок, системи крові, порушень метаболічного 
обміну, захворювань ендокринної та центральної 
нервової систем. Відповідно до проведеного ана-
лізу 17 з усіх обстежуваних було віднесено до 
основної (І) групи.

Усім пацієнтам було проведено загальне клі-
нічне обстеження на базі Хустської районної лі-
карні Закарпатської області, яке включало в себе 
оцінку скарг, анамнезу, об’єктивного досліджен-
ня, а також ряду додаткових методів обстеження, 
а саме: загального та біохімічного аналізів крові, 
ліпідограми. Додатково сертифікованим облад-
нанням вимірювалися зріст (м) та вага (кг) пацієн-
та, оцінювався індекс маси тіла (ІМТ).

Усім обстежуваним було виміряно АТ за мето-
дом Короткова. Обстеження проводилися після 
щонайменше 30-хвилинного утримання від вжи-
вання кофеїну, фізичних навантажень, куріння, 
згідно із стандартизованими умовами. Вимірюван-
ня проводилось тричі на обох руках з інтервалом в 
1 хвилину, після чого було визначено середні по-
казники плечового систолічного АТ (сАТ), діасто-
лічного АТ (дАТ) та частоти серцевих скорочень 
(ЧСС). Також усім пацієнтам було проведено ехоКГ.

Усім пацієнтам визначали рівень гомоцистеї-
ну крові за допомогою високоефективної рідин-
ної хроматографії. До групи резистентної ГХ 
Н-типу відносили пацієнтів із збільшенням рівня 
Нсу >15 мкмоль /л. Ці пацієнти увійшли в основну 
(І) групу. Їх вік складав від 66 до 82 років (73± 
5,5) років (М±sd). Усі хворі мали попередній анам-
нез АГ, тривалість симптомів варіювала від 11 до 
18 років, середня тривалість – (15,8±3,3) років. 
Контрольну (ІІ) групу склали 10 здорових осіб без 
серцево-судинної патології, інших соматичних за-
хворювань з нормальними показниками гомо-
цистеїну. У ІІ групі вік хворих складав від 64 до 
76 років, середній – (70,6±3,9) років.

Генетичне дослідження проводилось у період 
з 24 січня до 9 лютого 2022 року на базі навчально-
наукової клініко-діагностичної лабораторії поліме-
разно-ланцюгової реакції ВНМУ імені М. І. Пирого-
ва. Екстракція ДНК проводилась з попередньо взя-
того букального зскрібка за допомогою реактиву 
Chelex® 100 від Bio-Rad за стандартним протоко-
лом цієї компанії (Bio-Rad). Наявність поліморфіз-
му MTHFR визначали за допомогою ПЛР методом 
Real-Time на ампліфікаторі Bio-Rad CFX96. Вико-
ристовували реактиви компанії «Літех».

Після формування бази даних отримані циф-
рові значення були оброблені в Microsoft Excel (MS 
Office, 2010, США). Статистична обробка результа-
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тів проводилась із використанням Statistica 10 
(StatSoft, Inc., USA). Для всіх безперервних вели-
чин при нормальному їх розподілі були визначені 
середнє значення (М) та стандартне відхилення (sd). 
Кількісні показники подаються у формі n (%). Ста-
тистична обробка здійснювалася шляхом визна
чення критерію відношення шансів, χ² з поправ-
кою Йєйтса та коефіцієнта спряженості Пірсона.

Наукова робота виконана як ініціативна на 
базі кафедри патофізіології ВНМУ імені М. І. Пи-
рогова та ННКД лабораторії ПЛР ВНМУ імені 
М. І. Пирогова.

Результати й обговорення. В результаті об-
стеження 27 осіб було сформовано та проаналізо-
вано асоціацію відомих факторів ризику із розвит
ком ГХ (табл. 1). Ми підтвердили, що чоловіча 
стать превалює в основній групі, що підтверджує 
статистичні дані, які представлені ВООЗ. Також 
виявлено, що частина хворих як першої, так і дру-
гої груп має шкідливі звички – куріння та періо-
дичне споживання алкоголю. Фактори ризику, 
такі як: тригліцеридемія та гіперхолестеринемія, 
а також споживання солі більше 6 г/добу, наявні в 
більшості обстежених основної (І) групи.

Таблиця 1. Характеристика основних факторів ризику гіпертонічної хвороби

Показник Основна (І) група, n=17 Контрольна (ІІ) група, n=10
Вік, р 73±5,5 70,6±3,9
Чоловіча стать, n, % 10 (58,8) 5 (50)
ІМТ, кг/м2 28,6±2,4 21±6,6
Курець, n, % 7 (41,2) 5 (50)
Споживання алкоголю, n, % 8 (47) 3(30)
Обтяжений сімейний анамнез ССЗ, n, % 16 (94,1) 1 (10)
Тригліцериди, ммоль/л 2,6±0,5 1,4±0,4
Холестерин, ммоль/л 10,7±4.8 4,2±0,5
Дисліпідемія, n, % 12 (70,6) 7 (70)
Сіль ≥6 г/добу 7 (41,1) 9 (90)

Таблиця 2. Показники артеріального тиску, частоти серцевих скорочень та гомоцистеїну

Показник Основна (І) група, n=17
Контрольна (ІІ) група, 

n=10
Р-значення

сАТ (середній) 179,4±14,8 128±10 <0,05 (0,008)
дАТ (середній) 109,4±7,7 72±7,1 <0,05 (0,001)
ЧСС 108,3±11,7 81,6±11,8 0,12
Гомоцистеїн крові, 
мкмоль/л

40,2±13,5 7,5±2,3 <0,05 (0,02)

Також виявлено, що середні показники сАТ, 
дАТ і ЧСС значно вищі у І групі, порівняно з нор-
мальними у ІІ. Це зіставно з тяжкістю АГ у дослі-
джуваних основної групи. Ще один надзвичайно 

важливий показник, який був проаналізований – 
рівень гомоцистеїну крові. Помітно, що середнє 
значення Нсу значно вище в І групі, ніж в ІІ 
(табл. 2).

Таблиця 3. Розподіл генотипів поліморфізму С677Т гена MTHFR у пацієнтів обох груп

Генотип
Основна (І) група, n=17 Контрольна (ІІ) група, n=10

кількість відсоток кількість відсоток
СС 2 11,8 5 50
СТ 3 17,6 4 40
ТТ 12 70,6 1 10

У ході генетичного дослідження виявлено ге-
нотипи поліморфізму С677Т гена MTHFR (табл. 3). 
Проаналізувавши інформацію ми зрозуміли, що 
саме алель Т є мутантним та відповідає за розви-
ток H-HTN. Тільки 11,7 % основної групи були го-
мозиготами за диким типом (СС), гетерозиготами 
(СТ) – 17,6 %, водночас 70,6 % пацієнтів з АГ мали 

гомозиготний варіант генотипу за мутантним 
алелем Т. Натомість, в групі контролю лише 1 па-
цієнт (10 %) мав генотип ТТ, 40 % були гетерозиго-
тами (СТ), а ще 50 % – з генотипом СС.

Пацієнтів основної групи було поділено на 3 гру
пи залежно від ступеня тяжкості гіпертензії за ви-
значенням Асоціації кардіологів України (2017), де:
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1) АГ 1 ступеня – САТ 140–159 мм рт. ст. і/чи 

ДАТ 90–99 мм рт. ст.;
2) АГ 2 ступеня – САТ 160–179 мм рт. ст і/чи 

ДАТ 100–109 мм рт. ст.;
3) АГ 3 ступеня – САТ ≥ 180 мм рт. ст. і/чи ДАТ ≥ 

110 мм рт. ст.

У результаті аналізу даних було виявлено, що 
серед пацієнтів І групи тільки 6,6 % мали 1 ступінь 
тяжкості з генотипом СС, 6,6 % та 13,3 % – 2 сту-
пінь з генотипами СТ та ТТ відповідно, 3 ступінь 
мали 60 % пацієнтів з генотипом ТТ і 13,3 % з гете-
розиготністю (табл. 4). 

Таблиця 4. Розподіл пацієнтів за ступенем тяжкості гіпертонічної хвороби залежно від генотипу

Показник
Основна (І) група, n=17

СС СТ ТТ
ГХ 1 ступеня 1 (5,9 %) – –
ГХ 2 ступеня 1 (5,9 %) 1  (5,9 %) 3 (17,6 %)
ГХ 3 ступеня – 2 (11,8 %) 9 (52,9 %)* #

Примітки:	 1. * – p <0,05 відносно групи СС;
	 2. # – p <0,05 відносно групи СТ.

Для статистичної обробки результатів було 
використано критерій відношення шансів (OR) та 
критерій χ² з поправкою Йєйтса.

Критерій відношення шансів показав, що при 
наявності генотипу ТТ поліморфізму С677Т ризик 
артеріальної гіпертензії становив 30,0 (OR=30,0; 
95  % CI 2,19 – 411,007), а при гетерозиготності 
(СТ) – 1,875 (OR=1,875; 95 % CI 0,204–17,27). Вказа-
ні дані показника OR, а також широкі межі довір
чого інтервалу свідчать про те, що необхідним є 
проведення подальших схожих досліджень з 
більшою вибіркою обстежуваних для отримання 
достовірніших результатів. Також для статистич-
ної обробки результатів нами було розраховано 
додатково χ² з поправкою Йєйтса і виявлено ста-
тистично значиму різницю між генетичним фак-
тором ризику та ГХ у пацієнтів гомозигот за му-
тантним алелем Т (6,028). Коефіцієнт спряженості 
Пірсона становив 0,553, що свідчить про відносно 
сильний зв’язок між наявністю мутації в гені та 
ризиком ГХ Н-типу. Ці ж показники при генотипі 
СТ не були статистично значущими через потребу 
в більшій вибірці пацієнтів.

Аналізуючи результати нашої роботи ми до-
слідили взаємозв’язок поліморфізму С677Т MTHFR 
з ГХ Н-типу та проаналізували патогенетичні ас-
пекти розвитку Н-HTN. 

Щодо взаємозв’язку поліморфізму С677Т 
MTHFR з ГХ дане дослідження показало, що му-
тантний алель Т мав позитивну кореляцію з гіпер-
гомоцистеїнемією. Водночас, середня концентра-
ція Нсу була вищою у основної групи, порівняно з 
контрольною, отже, відмічається позитивний 
зв’язок між Нсу з підвищенням рівня АТ.

Перші дані у виявленні асоціації між геном і 
ГХ були підтверджені Nakata Y. et al. (1998) в япон-
ській популяції [23]. Згодом схожі результати були 
отримані в іспанських чоловіків [24]. Сучасні до-
слідження показують, що поліморфізм С677Т є 
найголовнішим генетичним фактором ризику, 

який пов’язаний з ГХ у дорослих [25]. У роботі Hao 
Meng et al. (2021) у ході проведеного мета-аналізу 
вибраних досліджень за попередні роки було під-
тверджено, що ген MTHFR є одним із чинників 
есенціальної АГ у загальній популяції [26]. Xueqing 
Qian et al. (2007) підтвердив сильний зв’язок між 
гіпертензією та мутацією в гені у кавказькій та азій
ській народностях [27]. На даний момент досто-
вірно відомо про кореляцію між поліморфізмом 
С677Т та H-HTN саме у народів Східної Азії [28, 29]. 
Серед безлічі факторів, в тому числі генетичних, 
які можуть впливати на гіпертензію, за даними 
Chi Zhang et al. (2022), у хворих з Н-типом ГХ відмі
чається висока частота носійства саме алеля Т до-
сліджуваного поліморфізму, що поєднується з ви-
сокими рівнями Нсу. Таким чином, оскільки Нсу 
серед інших має і негативний вплив на нирки, 
контролюючи зміни рівня гомоцистеїну в гомози-
готних пацієнтів з мутацією, ми зможемо прогно-
зувати та запобігати хворобам нирок [30]. У сучас-
ній праці за даними проєкту JINGO (2020) було від-
мічено те, що саме генотип 677ТТ може слугувати 
еталонним маркером для діагностики H-HTN [31]. 

У дослідженні Michel Joffres et al. (2013) дове-
дено, що лікування за стандартними протоколами 
пацієнтів з ГХ в асоціації з гіпергомоцистеїнемією є 
неефективним. Тобто, у пацієнтів з генотипом 
6777ТТ потрібно використовувати кориговану ан-
тигіпертензивну терапію з урахуванням корекції 
Нсу [32]. 

Щодо патогенетичних аспектів розвитку 
Н-HTN виявлено, що гіпергомоцистеїнемія, яка 
спричинена мутацією в гені MTHFR, є тим факто-
ром, який викликає гіпертензію у дорослих людей 
[33]. Точний патогенез не визначений, але відомо, 
що Нсу має пошкоджувальний вплив на різні орга-
ни, зумовлений тим, що ця амінокислота є попе
редником газу сірководню (H2S), який зараз визна-
но вазорелаксантом [34, 35]. Відомо, що у фізіоло-
гічних умовах газ утворюється з L-цистеїну (що 
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утворюється з Нсу через каскад реакцій) під впли-
вом ферментів, одним з яких є цистатіонін-γ-ліаза 
(CSE), що, до того ж, продукується в ендотелії су-
дин [36, 37].

Проаналізувавши інформацію з відібраних 
нами інформаційних джерел щодо патогенезу 
розвитку Н-типу ГХ ми визначили наступні основ
ні ланки: ендотеліальна дисфункція, утворення 
нітротирозину, проліферація гладком’язових клі-
тин. J. D. Spence (2001) визначив те, що гомоцис-
теїн викликає порушення функції ендотелію [38]. 
Судинна дисфункція може виникати за рахунок 
того, що гомоцистеїн індукує колагеноліз та може 
змінювати компоненти гладком’язових клітин 
[39]. Mohit Kumar, Rajat Sandhir (2018) в експери-
менті показали, що у тварин з ННсу спостерігали-
ся порушення мітохондріальних дихальних фер-
ментів клітин, тобто має місце оксидативний 
стрес через дефіцит сірководню, що має протек-
торний ефект [40]. Одним із найважливіших мо-
ментів у розвитку ендотеліальної дисфункції є ін-
гібування екскреції оксиду азоту (NO) і, відповід-
но, відсутність його вазорелаксантного ефекту 
[41]. Пригнічення біосинтезу вазодилататорів 
призводить до порушення мітозу ендотеліоцитів 
з інтенсивною проліферацією міоцитів, а також 
порушення утворення компонентів матриксу. Та-
кож високі рівні гомоцистеїну призводять до за-
пальних змін, розладів згортальної та протизгор-
тальної систем крові та ремоделювання судинної 
стінки [42]. 

Ще одним фактором у регулюванні АТ є тонус 
судинної стінки. Розслаблення судин відбувається за 
рахунок взаємодії ендотеліоцитів з гладкими м’я
зовими клітинами, а при їх проліферації збільшу-
ється артеріальний опір [43]. Можна припустити, що 
це відбувається під контролем CSE. Експеримен-
тально було доведено, що підвищена експресія 
цього ферменту за рахунок сірководню інгібує пролі
ферацію клітин [44]. Проте в умовах гіпергомоцис-
теїнемії активність CSE знижується, тим самим інду-
куючи ріст гладком’язових клітин [45]. Також Нсу 
може впливати на синтез колагену, потовщуючи ін-
тиму судин, в результаті чого зменшуються еластич-
ність судин, системний опір значно підвищується і 
розвивається резистентна гіпертензія [46].

Утворення нітротирозину є ще одним із фак-
торів, що сприяють розвитку АГ. Нсу знижує біо-
доступність NO, який є попередником в утворенні 
нітротирозину [47]. Інгібування оксиду азоту від-
бувається за рахунок того, що ННсу знижує ендо-
генний синтез H2S і викликає окислювальний 
стрес. Також Нсу знижує тиоредоксин і призво-
дить до утворення супероксиду, який реагує з NO 
із виділенням пероксинітриту. Утворений перок-
синітрит вступає в реакцію з білком тирозином, а 
саме нитками міозину та актину, що спричиняє 
синтез нітротирозину. Це призводить до пору-
шення скорочувальної здатності судинної стінки з 
розвитком ГХ [34].

Висновки. В результаті проведеного дослі-
дження ми підтвердили, що ті фактори ризику, які 
ВООЗ визначила як основні для ГХ, також спосте-
рігаються і у пацієнтів з H-HTN. Було визначено, що 
гіпергомоцистеїнемія, викликаючи ендотеліальну 
дисфункцію, проліферацію гладком'язових клітин 
та утворення нітротирозину, спричиняє розвиток 
резистентної АГ. Підбиваючи підсумки нашого до-
слідження ми виявили потенційний зв’язок між 
Нсу та рівнем АТ. На основі отриманих результатів 
обстежень пацієнтів з резистентною H-HTN ми ви-
явили більшу поширеність генотипу ТТ (70,6 %) по-
ліморфізму С677Т гена MTHFR серед обстежува-
них хворих. Це дозволяє підтвердити схожі резуль-
тати в інших популяціях та зробити припущення, 
що в українців також існує чітка кореляція між на-
явністю мутантного алеля Т, гіпергомоцистеїне
мією та розвитком ГХ. На додаток до цього, проана
лізувавши розподіл генотипу ТТ, ми припускаємо, 
що такий варіант гена також призводить не тільки 
до самого виникнення патології, яке інколи тра-
пляється, як ми бачимо, за інших генотипів, а й до 
вищих цифр АТ у пацієнтів. 

Перспективи подальших досліджень. В пер-
спективі задля підвищення точності отриманих ре-
зультатів необхідне проведення подальших дослі-
джень з більшою вибіркою пацієнтів. Розкриття 
точних аспектів патогенезу та ролі гена у виникнен
ні ГХ дозволило б покращити терапію резистентної 
гіпертензії. Також цікавим є дослідження комор
бідності даної патології з діабетичними ангіопатія-
ми, васкулопатіями, аутоімунними васкулітами.
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RELATIONSHIP OF POLYMORPHISM RS1801133 OF THE MTHFR GENE  
WITH THE DEVELOPMENT OF H-TYPE HYPERTENSION DISEASE
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SUMMARY. Cardiovascular diseases are still in the first place among the causes of mortality in Ukraine and other 
countries. According to the WHO, there is a progressive increase in cases of hypertension in the world. One of the forms 
resistant to treatment according to standard protocols of antihypertensive drugs is the H-type of essential hypertension, 
which is associated with hyperhomocysteinemia. Today, the study of genetic factors for the occurrence of GC is relevant 
for the possibility of developing targeted therapy, as well as adjusting treatment protocols for hyperhomocysteinemia 
associated with hypertension.

The aim – to analyze the presence and nature of the connection between the C677T polymorphism of the MTHFR 
gene with the level of blood pressure and hyperhomocysteinemia, to study the main links of the pathogenesis of H-type 
hypertension; to analyze the pathogenesis of the development of H-HTN.

Material and Methods. 27 subjects took part in the study, who had homocysteine ​​levels determined, and a general 
clinical examination was performed. 17 of them were diagnosed with H-type hypertension. They made up the main (I) 
group. The control (II) group consisted of 10 people without cardiovascular and other pathologies and with normal levels 
of homocysteine. All examinees underwent a genetic study of C677T of the MTHFR gene by PCR.

Results. In the main (I) group, a high prevalence of the homozygous state for the mutant T allele (70.6 %) was noted, 
which correlated with an increase in the degree of GC and the level of hyperhomocysteinemia. 17.6 % of patients with 
the TT genotype had 2nd-degree hypertension, and 52.9 % had 3rd-degree severity. Homocysteine levels were signifi-
cantly higher than normal and were associated with resistance to standard treatment protocols.

Conclusions. H-type GC is associated with the presence of a mutation in the MTHFR gene, the TT genotype of which 
is correlated with an increased blood pressure level and leads to an increase in the severity of arterial hypertension. 
Therefore, the detection of the C677T polymorphism will allow for predicting the development of resistant GC and ad-
justing the therapeutic tactics in the treatment of such patients.
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