
ISSN 1811–2471. Здобутки клінічної і експериментальної медицини. 2024. № 174

Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, випадок з практики, короткі повідомлення

DOI 10.11603/1811-2471.2024.v.i1.14527

УДК 616.12-008.331.1:575.174.015.3:615.225

СТРУКТУРНО-ФУНКЦІОНАЛЬНИЙ СТАН СЕРЦЯ ХВОРИХ НА АРТЕРІАЛЬНУ 
ГІПЕРТЕНЗІЮ ЗАЛЕЖНО ВІД ПОЛІМОРФІЗМУ ГЕНІВ ПІД ВПЛИВОМ ФІКСОВАНИХ 

КОМБІНАЦІЙ АНТИГІПЕРТЕНЗИВНИХ ЗАСОБІВ
©Р. В. Гніздюх, В. В. Шманько

Тернопільський національний медичний університет імені І. Я. Горбачевського МОЗ України

РЕЗЮМЕ. Вплив взаємозв’язку генетичних факторів і зовнішніх впливів на перебіг артеріальної гіпертензії 
залишається актуальною проблемою сьогодення. 

Мета дослідження – з’ясувати вплив фіксованих комбінацій валсартану з амлодипіном та олмесартану з 
амлодипіном у хворих на артеріальну гіпертензію із поліморфізмом генів на структурно-функціональний стан 
серця.

Матеріал і методи. У дослідженні взяли участь 86 пацієнтів, хворих на артеріальну гіпертензію. Групу контро
лю склали 30 практично здорових осіб. Структурно-функціональний стан серця вивчали на апараті Acuson Sequoia 
512 за стандартною методикою згідно з рекомендаціями Американського товариства з ехокардіографії та Євро-
пейської асоціації з ехокаріографії. Дослідження алельного поліморфізму А1166С гена рецептора ангіотензину II 
першого типу та Т786С – промотора гена eNOS проводили методом полімеразної ланцюгової реакції з електро-
форетичною детекцією результатів. 

Результати. Після 6-місячного лікування із застосуванням фіксованої комбінації валсартану з амлодипіном у 
хворих на артеріальну гіпертензію достовірно покращилися показники ТЗСЛШ, іММЛШ, розмір ЛП, а також змен-
шилася діастолічна дисфункція у хворих із генотипом AC гена AGTR1 у порівнянні з показниками до лікування. 
Також вірогідно зменшилися розміри ЛП та іММЛШ у пацієнтів з CC генотипом цього ж гена. Застосування фіксо-
ваної комбінаці олмесартану з амлодипіном сприяло вірогідному зменшенню ТЗСЛШ, іММЛШ та розміру ЛП у 
носіїв CC генотипу обох досліджуваних генів. Достовірне зменшення ТМШП, іММЛШ та ЛП спостерігали у гетеро-
зигот гена AGTR1. У пацієнтів з генотипом TT гена eNOS вірогідно зменшилась ТМШП, а у носіїв CT генотипу цього 
ж гена достовірно зменшився розмір ЛП.

Висновки. Застосування фіксованої комбінації валсаратну з амлодипіном протягом 6 місяців у хворих на ар-
теріальну гіпертензію сприяє достовірному покращенню структурно-функціонального стану серця у носіїв C але-
ля (AC+CC генотип) гена AGTR1, тоді як у хворих з поліморфізмом T786C гена eNOS застосування цієї комбінації не 
приводить до вірогідних змін УЗД серця. Використання фіксованої комбінації олмесаратну з амлодипіном сприяє 
достовірному покращенню показників структурно-функціонального стану серця у пацієнтів із наявністю C алеля 
гена AGTR1 та eNOS, а також зменшенню товщини задньої стінки лівого шлуночка у гомозигот за T алелем гена 
eNOS. 

КЛЮЧОВІ СЛОВА: артеріальна гіпертензія; генний поліморфізм; валсартан; олмесартан; амлодипін.

Вступ. На сьогодні серцево-судинні захворю-
вання та їх ускладнення посідають перше місце у 
структурі смертності та інвалідизації населення. 
Відомо, що артеріальна гіпертензія (АГ) – це най-
поширеніше хронічне неінфекційне захворюван-
ня, яке є провідним фактором кардіоваскуляр
ного ризику [1, 2]. Як свідчать дані статистики, 
близько 31  % дорослого населення планети 
страждає від проявів підвищеного артеріального 
тиску [3, 4].

Пандемічний характер АГ значною мірою зу-
мовлений способом життя населення, однак про-
яв впливу факторів зовнішнього середовища за-
лежить від геному окремого індивідуума. Важли-
ву роль в ініціації розвитку АГ відіграють генетичні 
чинники, тому проблема впливу поліморфізму 
певних генів на рівень артеріального тиску зали-
шається в фокусі уваги науковців протягом остан-
ніх років [5, 6]. Одним із ключових патогенетичних 
механізмів регуляції АТ є ренін-ангіотензин-аль-
достеронова система, при функціонуванні якої 

утворюється потужний вазопресор, ангіотензин II. 
У подальшому цей поліпептид з’єднується з рецеп-
тором ангіотензину II 1-го та 2-го типів, що викли-
кає звуження судин і підвищення АТ. Утворення 
рецепторів ангіотензину II 1-го типу є продуктом 
експресії гена рецептора ангіотензину II 1-го типу 
(AGTR1). На сьогодні відомо понад 16 поліморфіз-
мів цього гена, одним з яких є A1166C [7]. Ще од-
нією важливою складовою у регуляції тонусу су-
дин є оксид азоту (NO), який має виражені вазоди-
латаційні властивості [8]. Його концентрація та 
активність у периферичній крові регулюється ге-
ном ендотеліальної NO синтази (eNOS) [9]. Числен-
ні наукові дослідження показали, що поліморфізм 
T786C гена eNOS є предиктором несприятливого 
перебігу АГ та високого ризику серцево-судинних 
подій [10, 11]. 

Проблема лікування АГ все ще залишається 
до кінця не вирішеною. У більшості випадків при-
значення антигіпертензивної терапії має емпірич-
ний характер, а при такому підході значна частина 



ISSN 1811–2471. Здобутки клінічної і експериментальної медицини. 2024. № 1 75

Огляди літератури, оригінальні дослідження, погляд на проблему, випадок з практики, короткі повідомлення 

пацієнтів не досягає цільового рівня АТ, а також 
існує ризик виникнення серйозних побічних реак-
цій. Тому очевидним є факт, що дослідження, які 
демонструють особливості перебігу АГ і чутли-
вість до антигіпертензивної терапії з урахуванням 
поліморфізму певних генів, є актуальними і до-
цільними [12, 13]. 

Мета. З’ясувати вплив фіксованих комбінацій 
валсартану з амлодипіном та олмесартану з ам-
лодипіном у хворих на артеріальну гіпертензію із 
поліморфізмом А1166С-гена рецептора ангіотен-
зину II першого типу та Т786С- промотора гена ен-
дотеліальної NO-синтази на структурно-функціо-
нальний стан серця.

Матеріал і методи дослідження. Ми обсте-
жили 86 пацієнтів, хворих на артеріальну гіпер-
тензію, які перебували на обстеженні і лікуванні у 
терапевтичному відділенні Козівської ЦРЛ. Хворі 
були віком від 45 до 76 років (47 (55 %) жінок і 39 
(45  %) чоловіків). Середній вік становив (61,35± 
13,3) років. Група контролю складалась з 30 осіб 
без ознак АГ. 

Діагноз АГ встановлювали відповідно до на-
казів МОЗ України № 54 і 384 та Рекомендацій 
Української асоціації кардіологів з профілактики 
та лікування АГ на підставі анамнестичних даних, 
скарг, даних фізикального та клініко-інструмен-
тального обстежень [10]. Критерієм включення в 
дослідження була наявність артеріальної гіпер-
тензії 2–3 ступенів. 

У дослідження не включали пацієнтів з ін-
фарктом міокарда та інсультом в анамнезі, вторин-
ною артеріальною гіпертензією, вродженими або 
набутими вадами серця, порушеннями ритму та 
провідності, серцевою недостатністю III–IV  функ
ціональних класів за NYHA, хронічним обструктив-
ним захворюванням легень, цукровим діабетом, 
хронічною хворобою нирок, онкологічними та 
психічними захворюваннями.

Залежно від призначеного комплексного ме-
дикаментозного лікування пацієнтів було поділе-
но шляхом рандомізації на дві групи. До першої 
групи увійшли 43 особи, які приймали препарат з 
фіксованою комбінацією валсартану з амлодипі-
ном. До другої групи – 43 пацієнти, у комплексну 
схему лікування яких був включений лікарський 
засіб на основі фіксованої комбінації олмесартану 
з амлодипіном. 

Структурно-функціональний стан серця вивча-
ли на апараті Acuson Sequoia 512 за стандартною 
методикою згідно з рекомендаціями Американ-
ського товариства з ехокардіографії та Європей-
ської асоціації з ехокаріографії [10, 11]. За допомо-
гою УЗД серця визначали товщину задньої стінки 
лівого шлуночка (ТЗСЛШ) та міжшлуночкової пе-
регородки (ТМШП), розмір лівого передсердя 

(ЛП). Масу міокарда лівого шлуночка (ММЛШ) ви-
значали за допомогою лінійних розмірів, з подаль-
шим розрахунком індексу ММ ЛШ (іММ ЛШ) за 
формулою Penn Convention. За показником фрак-
ції викиду (ФВ) оцінювали стан систолічної функції 
ЛШ. Діастолічну дисфункцію лівого шлуночка оці-
нювали в усіх хворих шляхом доплерехокардіо-
графії, до уваги брали максимальну швидкість ран-
нього (E, см/с) і пізнього (A, см/с) діастолічного на-
повнення ЛШ, їх співвідношення (E/A у.о.). Ознакою 
діастолічних порушень вважали значення відно-
шення E/A менше ніж 1 у.о.

Ефективність антигіпертензвиної терапії оці-
нювали відповідно до вітчизняних та європей-
ських критеріїв товариств кардіології та гіпертен-
зії [10, 11].

Методом полімеразної ланцюгової реакції з 
електрофоретичною детекцією результатів про-
водили дослідження алельного поліморфізму 
А1166С гена рецептора ангіотензину II першого 
типу та Т786С – промотора гена eNOS з викорис-
танням наборів реактивів SNP-ЕКСПРЕС (ТОВ НВФ 
«Літех», РФ). Частоту розподілу поліморфних ге-
нів у популяції перевіряли відповідно до закону 
генетичної рівноваги Харді–Вайнберга. 

При виконанні дослідження дотримувались 
принципів біоетики, викладених у Гельсінській 
декларації «Етичні принципи медичних дослі-
джень за участю людей», «Загальній декларації 
про біоетику та права людини (ЮНЕСКО)» та на-
казу МОЗ України «Про затвердження порядку 
проведення клінічних випробувань лікарських 
засобів та експертизи матеріалів клінічних випро-
бувань і типового положення про комісії з питань 
етики» №  690 від 23.09.2009. Від усіх пацієнтів 
отримана письмова інформована згода на прове-
дення дослідження. 

Статистичний аналіз результатів проводився 
за допомогою пакета програми Statistica 10 
(«Statsoft», США) та пакета статистичних функцій 
Microsoft Office Excel 2016 (Microsoft Corp., США). 
Визначали середнє арифметичне значення (M) та 
його похибку (m). Перевірку розподілу вибірок на 
нормальність здійснювали за критерієм Шапіро – 
Уілка. Достовірність змін середніх величин ре-
зультатів дослідження між групами розраховува-
ли за t-критерієм Стьюдента при нормальному 
розподілі незалежних вибірок. Статистично зна-
чущими вважали відмінності при достовірності 
p<0,05 [12].

Результати й обговорення. Показники струк-
турно-функціонального стану серця у хворих на АГ 
до та після лікування із застосуванням фіксованої 
комбінації валсартану з амлодипіном залежно від 
поліморфізму досліджуваних генів наведено в таб
лиці 1. 
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Аналізуючи дані УЗД серця ми з’ясували, що у 
носіїв AC генотипу гена AGTR1 ТЗСЛШ після ліку-
вання фіксованою комбінацією валсартану з амло-
дипіном протягом 6 місяців вірогідно зменшилась 
і становила (1,1±0,03) см (p<0,01). У пацієнтів з ге-
нотипом CC ТЗСЛШ після лікування становила 
(1,1±0,07) см і достовірно відрізнялася, порівняно з 
групою контролю (p<0,01). У хворих-носіїв С-алеля 
(TC+CC генотип) гена eNOS ТЗСЛШ після лікування 
достовірно зменшилась, порівняно з групою 
контролю, і становила (1,05±0,07)  см (p<0,04) та 
(1,1±0,06) см (p<0,01) відповідно. Під впливом ан-
тигіпертензивної терапії із застосуванням фіксова-
ної комбінації валсартану з амлодипіном ми спо-
стерігали зменшення ІММ ЛШ та розміру ЛП у носі-
їв C алеля гена AGTR1. Так, у хворих з генотипом 
AC ІММ ЛШ зменшився на 15  % і становив 
(133,5±7,3) г/м2 (p<0,03), а розмір ЛП став меншим 
на 12 % і складав (3,7±0,1) см (p<0,001). У носіїв CC 
генотипу ІММ ЛШ після лікування становив 
(135,8±6,6) г/м2 (p<0,01), що на 15,6 % менше, ніж 
до лікування, а розмір ЛП зменшився на 15,3  % і 
дорівнював (3,9±0,2)  см (p<0,009). Достовірне 
зменшення діастолічної дисфункції, порівняно з 
показником до лікування, було зафіксовано у носі-
їв AC генотипу гена AGTR1 (p<0,02), а також у носіїв 

CC генотипу співвідношення E/A після лікування 
збільшилось і становило (0,94±0,1) ум. од. та досто-
вірно відрізнялося у порівнянні з групою контро-
лю (p<0,01).

Показники структурно-функціонального ста-
ну серця у хворих на АГ до та після лікування із 
застосуванням фіксованої комбінації олмесарта-
ну з амлодипіном залежно від поліморфізму до-
сліджуваних генів наведено у таблиці 2. 

Лікування фіксованою комбінацією олмесар-
тану з амлодипіном сприяло достовірному змен-
шенню ТЗСЛШ у носіїв AC генотипу гена AGTR1 та 
TC генотипу гена eNOS на 10  % (p<0,02) і 11,7  % 
(p<0,04) відповідно, порівняно з групою контро-
лю. У гомозигот за C алелем обох досліджуваних 
генів після лікування спостерігалося вірогідне 
зменшення ТЗСЛШ, порівняно з показником до 
лікування. Так, у пацієнтів-носіїв CC генотипу гена 
AGTR1 ТЗСЛШ зменшилась на 17,7 % і становила 
(1,07±0,04) см (p<0,001), а у носів СС генотипу гена 
eNOS – на 17 % і становила (1,08±0,06) см (p<0,001). 
Після проведеного лікування із застосуванням 
препарату з фіксованою комбінацією олмесарта-
ну з амлодипіном ми виявили достовірне змен-
шення ТМШП у носіїв AC генотипу гена AGTR1 на 
13 % (p<0,03), а у носіїв TT генотипу гена eNOS – на 

Таблиця 1. Структурно-функціональий стан серця у хворих на артеріальну гіпертензію під впливом лікування 
фіксованою комбінацією валсартану з амлодипіном залежно від поліморфізму  

генів AGTR1 (A1166C) та ENOS (T786C) (M±m)

Ге
н

и

Генотипи, n=89
Величина показника (M±m) у пацієнтів залежно від поліморфізму генів

ФВ, % ТЗС ЛШ, см ТМШП, см
ІММ ЛШ, 

г/м2 ЛП, см Е/А, ум. од.

Контроль (n=30) 66,2±2,4 0,8±0,1 0,9±0,1 113,4±8,3 3,2±0,1 1,3±0,1

1 група (валсартан/амлодипін)

A
G

TR
1

AA  
(n=9)

до лікування 66,7±1,9 1,1±0,03 1,16±0,07 135,6±6,7 3,8±0,09 1,14±0,07
після лікування 69±3,5 0,95±0,07 1,06±0,05 120,8±7,4 3,5±0,13 1,27±0,06

AC 
(n=19)

до лікування 62,1±3,8 1,2±0,02 1,23±0,07 156,9±7,7 4,2±0,09 0,9±0,06
після лікування 65,7±4,3 1,1±0,03

(p<0,01; 
p1<0,01)

1,1±0,09 133,5±7,3
(p1<0,03)

3,7±0,1 
(p<0,001; 
p1<0,001)

1,15±0,09
(p1<0,02)

CC 
(n=15)

до лікування 58,3±4,1 1,3±0,08 1,2±0,06 160,9±7,6 4,6±0,15 0,88±0,06
після лікування 61,7±4,3 1,1±0,07

(p<0,01)
1,12±0,08 135,8±6,6 

(p<0.04; 
p1<0,01)

3,9±0,2 
(p<0,003; 
p1<0,009)

0,94±0,1 
(p<0,01)

eN
O

S

TT 
(n=13)

до лікування 64,6±3,8 1,18±0,08 1,16±0,06 152,7±15,7 4,1±0,34 1,0±0,13
після лікування 65,5±4,1 1,05±0,09 1,07±0,07 127,85±9,4 3,7±0,16

(p<0,01)
1,14±0,14

TC 
(n=16)

до лікування 62,8±2,9 1,2±0,07 1,2±0,07 151,9±11,4 4,3±0,3 0,92±0,12
після лікування 65,7±4,3 1,05±0,07

(p<0,04)
1,1±0,07 133,9±7,9 3,7±0,22

(p<0,04)
1,13±0,16

CC 
(n=14)

до лікування 57,8±4,7 1,2±0,09 1,2±0,06 157,1±9,1 4,4±0,3 0,92±0,08
після лікування 63,7±6,1 1,1±0,06 

(p<0,01)
1,1±0,09 132,6±9,2 3,8±0,2 

(p<0,01)
1,04±0,16

Примітка. p – різниця показників достовірна у порівнянні з групою контролю; p1 – різниця показників достовірна у порівнянні 
з показником до лікування. 
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12,5 % (p<0,03). Установлено, що на фоні лікуван-
ня відбулося достовірне зниження ІММ ЛШ у но
сіїв AC та CC генотипів гена AGTR1 на 16,8   % 
(p<0,02) і 18 % (p<0,002) відповідно. Також ІММ ЛШ 
зменшився на 16,9   % у гомозигот за C алелем 
гена eNOS у порівнянні з показником до лікування 
(p<0,006). Після лікування фіксованою комбіна
цією олмесартану з амлодипіном протягом 6 мі-
сяців ми спостерігали зменшення розмірів ЛП у 
носіїв AC та CC генотипів гена AGTR1 на 14,3  % 
(p<0,001) і 17,4 % (p<0,008) відповідно, а також у 
носіїв TC та CC генотипів гена eNOS на 14,3  % 
(p<0,04) і 24,5 % (0,002) відповідно. При аналізі ді-
астолічної функції з’ясувалося, що співвідношен-
ня E/A збільшилося у носіїв CC генотипу гена 
AGTR1 на 8 % (p<0,03), а у носіїв CC генотипу гена 
eNOS – на 11,1  % (p<0,03) у порівнянні з групою 
контролю.

На сьогодні дані щодо впливу поліморфізму 
A1166C гена AGTR1 на структурно-функціональ-
ний стан серця досить суперечливі. Так, за дани-
ми дослідження Y. Jin et al., у носіїв CC генотипу 
доведена вірогідна асоціація з розвитком струк-
турних змін серця, порівняно з носіями A алеля 
[14], що узгоджується із результатами отримани-

ми, у нашій роботі. Проте в іншому дослідженні, 
яке було проведено у американській популяції, 
такого взаємозв’язку виявлено не було [15]. Мож-
на припустити, що різні результати досліджень 
зумовлені тим, що вони проводились у різних по-
пуляціях. За даними літератури, із збільшенням 
поширеності поліморфізму A1166C гена AGTR1 
пов’язана недостатня ефективність антигіпертен-
зивної терапії, що слід враховувати при корекції 
лікування [16, 17]. 

У нашому дослідженні алель C гена eNOS асо-
ціювався з більш вираженими структурно-функ
ціональними змінами серця. Цей факт можна по
в’язати із пригніченням експресії гена eNOS і, від-
повідно, зниженням продукції оксиду азоту. Зв’язок 
між поліморфізом гена eNOS і структурними змі-
нами міокарда був вивчений у різних популяціях, а 
результати таких досліджень мали суттєві відмін-
ності. Вивчення поліморфізму eNOS у кавказькій 
популяції показало, що алель C асоціюється із зни-
женою ендотелійзалежною периферичною вазо-
дилатацією, що може бути можливим механізмом 
розвитку гіпертрофії лівого шлуночка [18]. У дослі-
дженні Zhu, Haidong, et al. оцінювали вплив трьох 
поліморфізмів гена eNOS на розвиток структурних 

Таблиця 2. Структурно-функціональний стан серця у хворих на артеріальну гіпертензію під впливом лікування 
фіксованою комбінацією олмесартану з амлодипіном залежно від поліморфізму 

генів AGTR1 (A1166C) та ENOS (T786C) (M±m)

Ге
н

и

Генотипи, n=89
Величина показника (M±m) у пацієнтів залежно від поліморфізму генів

ФВ, % ТЗС ЛШ, см ТМШП, см ІММ ЛШ, г/м2 ЛП, см Е/А, ум. од.

Контроль (n=30) 66,2±2,4 0,8±0,1 0,9±0,1 113,4±8,3 3,2±0,1 1,3±0,1

2 група (олмесартан/амлодипін)

A
G

TR
1

AA
(n=9)

до лікування 65,5±2,8 1,1±0,07 1,17±0,04 134,5±13 3,7±0,09 1,17±0,08
після лікування 68±3,8 0,9±0,06 1,05±0,05 117,9±12,5 3,4±0,07 1,3±0,1

AC
(n=19)

до лікування 62,5±4,0 1,2±0,06 1,23±0,06 158,0±7,1 4,2±0,07 0,9±0,07
після лікування 66,4±5,1 1,08±0,07

(p<0,02)
1,07±0,04
(p1<0,03)

131,5±8,6
(p1<0,02)

3,6±0,07
(p<0,002; 
p1<0,001)

1,1±0,08

CC
(n=15)

до лікування 58,0±2,7 1,3±0,07 1,22±0,06 162,0±6,7 4,6±0,2 0,88±0,07
після лікування 62,1±3,4 1,07±0,04

(p<0,01; 
p1<0,001)

1,12±0,07 132,8±5,7
(p1<0,002)

3,8±0,2
(p<0,01; 

p1<0,008)

0,95±0,09
(p<0,01)

eN
O

S

TT
(n=11)

до лікування 64,2±3,3 1,2±0,1 1,2±0,04 141±15,6 3,9±0,4 1,1±0,2
після лікування 67±3,9 0,96±0,09 1,05±0,05

(p1<0,03)
124,3±12,5 3,5±0,2 1,26±0,2

TC
(n=15)

до лікування 62,7±3,3 1,2±0,04 1,2±0,07 158,7±10,8 4,2±0,2 0,9±0,09
після лікування 66,3±6,1 1,06±0,08

(p<0,04)
1,08±0,05 128,8±11,6 3,6±0,2

(p1<0,04)
1,1±0,1

CC
(n=17)

до лікування 58,9±4,5 1,3±0,06 1,2±0,05 159,5±6,9 4,9±0,3 0,9±0,07

після лікування 63,1±3,4 1,08±0,06
(p<0,02; 
p1<0,01)

1,1±0,07 132,5±6,1
(p1<0,006)

3,7±0,2
(p<0,03; 

p1<0,002)

1,0±0,1
(p<0,03)

Примітка. p – різниця показників достовірна у порівнянні з групою контролю; p1 – різниця показників достовірна у порівнянні 
з показником до лікування. 
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змін серця, проте жодного зв’язку виявлено не 
було [19]. Отримані нами результати узгоджують-
ся з результати, які були виявлені у бразильській 
популяції, де носійство C алеля асоціювалося з 
розвитком гіпертрофії та збільшенням маси міо-
карда лівого шлуночка [20].

Висновки. 1. Застосування фіксованої комбі-
нації валсаратну з амлодипіном протягом 6 місяців 
у хворих на артеріальну гіпертензію жителів Тер-
нопільської області з поліморфізмом A1166C гена 
AGTR1 сприяє достовірному покращенню струк-
турно-функціонального стану серця у носіїв C але-
ля (AC+CC генотип), тоді як у хворих з поліморфіз-
мом T786C гена eNOS застосування цієї комбінації 
не приводить до вірогідного покращення струк-
турно-функціонального стану серця. 

2. Доведено, що застосування фіксованої ком-
бінації олмесаратну з амлодипіном у хворих на ар-

теріальну гіпертензію жителів Тернопільської об-
ласті сприяє достовірному покращенню показ
ників структурно-функціонального стану серця в 
пацієнтів, у яких виявлено генотип із наявністю C 
алеля гена AGTR1 та eNOS, а також зменшенню 
товщини задньої стінки лівого шлуночка у гомози-
гот за T алелем гена eNOS. 

3. За впливом на структурно-функціональний 
стан серця комбінація олмесартану з амлодипіном 
виявилась кращою, порівняно з комбінацією вал-
сартану з амлодипіном, особливо у носіїв CC гено-
типу гена eNOS та подібною у носіїв AC та CC гено-
типу гена AGTR1.

Перспективи подальших досліджень. Подаль
ші дослідження алельного поліморфізму у хворих 
на артеріальну гіпертензію дозволять індивідуалі-
зувати підхід до лікування цієї патології з урахуван-
ням індивідуальних особливостей індивідуума.
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STRUCTURAL AND FUNCTIONAL CONDITION OF THE HEART IN PATIENTS  
WITH ARTERIAL HYPERTENSION DEPENDING ON THE POLYMORPHISM OF GENES  
UNDER THE INFLUENCE OF FIXED COMBINATIONS OF ANTIHYPERTENSIVE DRUGS

©R. V. Hnizdiukh, V. V. Shmanko
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University

SUMMARY. The influence of the interrelationship of genetic factors and external influences on the course of arte-
rial hypertension remains an urgent problem today.

The aim – to find out the effect of fixed combinations of valsartan with amlodipine and olmesartan with amlodipine 
in patients with arterial hypertension with gene polymorphism on the structural and functional state of the heart.

Material and Methods. 86 patients with arterial hypertension took part in the study. The control group consisted 
of 30 practically healthy people. Structural and functional state of the heart was studied on the Acuson Sequoia 512 
device according to the standard method according to the recommendations of the American Society of Echocardiogra-
phy and the European Association of Echocardiography. The study of the allelic polymorphism A1166C of the angioten-
sin II receptor gene of the first type and T786C – the promoter of the eNOS gene was carried out by the method of 
polymerase chain reaction with electrophoretic detection of the results.

Results. After 6 months of treatment with the use of a fixed combination of valsartan and amlodipine in patients 
with arterial hypertension, the parameters of TPWLV, LVMMi, and the size of the LA significantly improved, and diastolic 
dysfunction decreased in patients with the AC genotype of the AGTR1 gene compared to the values before treatment. 
Also, the size of the LA and LVMMi in patients with the CC genotype of the same gene probably decreased. The use of a 
fixed combination of olmesartan and amlodipine contributed to a probable reduction of TPWLV, LVMMi and the size of 
the LA in carriers of the CC genotype of both studied genes. A significant decrease in IVS, LVMMi, and LA was observed 
in heterozygotes of the AGTR1 gene. In patients with the TT genotype of the eNOS gene, the IVS was probably reduced, 
and in carriers of the TC genotype of the same gene, the size of the LA was reliably reduced. 

Conclusions. The use of a fixed combination of valsartan with amlodipine for 6 months in patients with arterial hy-
pertension significantly improves the structural and functional state of the heart in carriers of the C allele (AC+CC geno-
type) of the AGTR1 gene, while in patients with the T786C polymorphism of the eNOS gene, the use of this combination 
does not leads to probable changes in ultrasound of the heart. The use of a fixed combination of olmesaratne with am-
lodipine contributes to a reliable improvement of the indicators of the structural and functional state of the heart in 
patients with the presence of the C allele of the AGTR1 gene and eNOS, as well as a decrease in the thickness of the 
posterior wall of the left ventricle in homozygotes for the T allele of the eNOS gene.
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