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ARTERIAL HIPERTENZIYAL| XOSTOLORDO B-FIBRINOGEN G/A-455 GENI
POLIMORFIZMININ LiPiD MUBADILOSI GOSTORICILORI iLO ASSOSIASIYASI

tXUsusi Mualica Saglamliq Kompleksi, Baki; 2Soki Markazi Rayon Xastoxanasi, Saki; 30.0liyev
adina Azarbaycan Dovlat Hakimlari Tokmillosdirma Institutunun Kardiologiya kafedras:, Bak:

Maqalada arterial hipertenziyas: (AH) olan Xastalarda p-fibrinogen G/A-455 geninin polimorfizminin va
onun lipid parametrlari ilo alagasinin dyranilmasina dair tadgigatin naticalari taqdim edilmisdir. Todgigata
100 xasta daxil edi/migdir. Har bir pasiyentda antropometrik parametrlar, ganin iimumi analizi, lipid profili,
ganda sakorin saviyyasi Vvalvo ya HbALC, fibrinogen geni todgiq edilib, elektrokardiografiya va
exokardiografiya muayinlari aparilib. Tadqiq edilon AH olan (1 qrup), AH va Urayin isemik xastaliyi (ULX)
olan (11 qrup), 4H, ULX va 2-ci tip sakorli diabeti olan (111 gqrup) va kontrol grup pasiyentlords FGB G (-455)
A geninin G/G homozigot genotipinin iistiinliiyti geyd edilmisdir. Hipertenziyali XaStalarda kontrol grupu ila
milgayisada Gmumi xolesterin (UXS), trigliserinlor (TQ), ¢cox asag: sixligh lipoproteinlor (CASLP), asag:
sixligh lipoproteinlar (ASLP), aterogenlik indeksi saviyyalarinin artimi vo yuxar: sixliqh lipoproteinlarin
(YSLP)-do azalmas: miisahido edilmisdir (p>0,05). Xolesterin metabolizminin pozulmasini ks etdiran
ylksak aterogenlik indeksi AH grupunda olan pasiyentlorin 55,2%-da askar edilmisdir. Old> etdiyimiz
naticalara gora, AH olan pasiyentlorin 51,7%-no hipertrigliserinemiya diagnozu qoyulmusdur. Lipid
parametrlori vo FGB gen genotip variantlar: arasinda statistik ahamiyyatli alaga askar olunmadi.
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Miasir tibb elmindo arterial hipertenziya skleroz, iirayin isemik xastoliklori, miokard in-
metabolik, hemodinamik va neyrohumoral farkti, insult, tromboz vo digor xostoliklorin
doyisikliklorin macmusu Kimi qiymatlondirilir. genetik risk amillori gisminds todqiq edilib
Mohz bu amillar biitiin damarlarin dagilmasinin [7,8,9].
sobobidir ki, bunun da on qorxulu tozahuri Miiasir yanasma iirok-damar xastoliklarinin
alillik vo 6limlarin sababi olan miokard ige- Vo Xususila do arterial hipertenziyanin inkisafina
miyasidir [1]. Biitiin diinyada oldugu kimi, goro cavabdeh olan genlorin 6yranilmasi zoru-
Azorbaycan Respublikasinda da arterial hiper- rotini dikto edir. Xostalorin Klinik, heterogen
tenziya (AH) vo timumilikds tirok-damar xasto- niimunalarinds hor bir populyasiyaya 6z geno-
liklori (UDX) sohiyyanin on aktual problem- tiplari va onlarm muxtalif patogenetik amillarla
larindon biridir vo boyiik sosial igtisadi shomiy- assosiasiyalar1 xasdir [6,8]. Genotiplarin forma-
yato malikdir [2]. Arterial hipertenziyani multi- lagmasinda balanslasdirilmamig gidalanma, hi-
faktorial xastoliklors aid etmok olar. Bu patoloji podinamiya, zororli vardislor (alkohol, siga-
prosesin etioloji amillori arasinda hom genetik retcokma), pis ekoloji sorait vo s. kimi monfi
pozulmalar, hom do xostoliklorin inkisafina tosirlor istirak edir. Bu, otraf mihit vo genetik
gotirib ¢ixaran qazanilmig pozulmalar yer alir risk amillarindan ibarst olub, mutasiyalarin vo
[3]. Nukleotid ardicilliginin pozulmasi tok nuk- hemostatik  kaskadin istirak¢1  ziilallarinin
leotid polimorfizmlari (TNP) adlanan ndqtoli "alverigsiz" allellorinin inkisafina cavabdehdir
mutasiyalarin ~ yaranmasma  gotirib  ¢ixarir [2,10,11]. Molekulyar-genetik todgigatlar dov-
[4,5,6]. rindo hipertoniya Xxostoliyin agirlagmalarinin

Gen polimorfizmlori hipertenziya, atero- inkisafina goro cavabdeh olan doyisilmis

75



genotiplorin  vo “slverigsiz” allellorin agkar
olunmasi aktualdir. Hipertoniya Xastaliyinin
agirlagsmalarinin  yaranmasina Sobab olan osas
genetik amilllordon biri  B-fibrinogen genidir
(FGB). Cunki bu zllal fibrina cevrilmoklo
trombozun amalo golmosino sabab olan asas
amildir [10].

Nukleotidlorin  ardicilliginin =~ doyismasi
(mutasiyalar) ziilalin xassalorinin doyismasino
gotirib ¢ixarir. Dayisilmis ziilal orqanizmin
muoyyon funksiyalarinin pozulmalarma Sabob
olur vo bununla da hipertoniya xastaliyi fo-
nunda miokard igsemiyasi, infarkt, insult vo S.
Kimi agirlasmalarin yaranmasina gatirib ¢ixara
bilor. Genlarin bu polimorf variantlarini mo-
lekulyar genetik analiz Ggln istifado etmok
moqsadouygundur [12].

UIX-in osas sobablarindon biri olan dislipi-
demiya gan serumunda Umumi xolesterinin
(UXS), asag1 sixliglt lipoproteinlorin (ASLP) va
ya trigliserinlarin saviyyasinin artmasi vo YUk-
sok sixligh lipoproteinlorin (YSLP) qatiliginin
azalmasi ilo xarakterizo edilir [13,14]. Onlar
adoton Urok-damar riskinin giymatlondirilmasi
mogsadilo tayin edilir. Dislipidemiyanin yayil-
ma doracasi ¢ografi cohotdon doyisir, lakin
molumatlara goOro, bitun dinyada yetkin
ohalinin 50 %-i dislipidemiyadan aziyyat ¢okir
[13,14]. Azorbaycanda aparilan g¢oxmorkazli
kohort todgiqatin noticolori gosterib ki, ab-
dominal piylonma AH olan hom kisilar, hom do
gadmnlar arasinda miihiim risk amillarindan
biridir vo AH xastolorinin ganinda UXS-nin orta
gostaricilori  ylingiil  hiperxolesterinemiyanin
meyarlaria uygun olub.

Bununla yanasi, Urok-damar xostaliklori,
xususilo do aterosklerotik UDX yaranmasi ilo
trigliserinlorin yiksok soviyyasinin olagasi iri
kohort tadqiqatlarda yaxsi sonadlosdirilmasine
baxmayaraq, UDX-nin miustoqgil risk amili
gisminda trigliserinlarin rolu mibahisali olaraq
qalir [6,8]. YSLP-nin UDX-don goruyucu tosiri-
no dair muddaalar irali siirtilsa do, bazi tadgigat-
larda geyd olunub ki, YSLP-nin yuksak vo ya
normal soviyyalori UDX-don miidafio etmir
[1,8].

Bundan basqa, xostoliklorlo slagesi olan
genlorin identifikasiyas1 hipertoniya fenotip-
lorinin  tosnifatim1  hazirlamaga, ateroskleroz,
insult, UIX, miokard infarkt1 kimi agirlasmalar
riskina daha ¢ox moruz galan mixtalif pasi-

76

yentlor va ailalor Gc¢lin diagnostik markerlori
askar etmoyo, profilaktik todbirlor kompleksi
hazirlamaga komoklik eds bilor [15]. Lipid
mubadilosi bu prosesds miihiim rol oynayir.

Todgigat arterial hipertenziyasi olan soxs-
lordo bozi metabolik gostaricilorlo genotiplorin
assosiasiyast Vo FGB (G-455A) geninin poli-
morf variantlarimin yayilmasini 6yronmok mag-
sadilo apartilmigdir.

Tadqgiqatin material vo metodlar1. Todgigata
arterial hipertenziyas1 (AH) olan 76 pasiyent va bu
patologiyasi olmayan 24 nofar (kontrol qrupu) daxil
edilib. Todgiqgata har iki cinsdon yasi 32-77-ya godor
olan soxslor calb edilib. Pasiyentlor todqiqatin
mogsadi haqqinda molumatlandiriliblar va yazili
sokilde 6z istiraklarina raziliq veriblar. Tadqgiqatin
aparilmast zaman Helsinki boyannamasinin etik
prinsiplari rahbar tutulub.

Pasiyentlorin - miiayinesi zamani Beynalxalq
Hipertoniya Comiyystinin 2020-ci il lzro praktik
tovsiyalori rohbar tutulub [16]. Bttn pasiyentlords
gamn timumi analizi aparilib, trombositlarin sayma
xususi digget yetirilib, eloco da badan kiitlosi indeksi
(BKI), arterial tozyiq (SAT/DAT) olgilib. BKi
asagidaki diistiirla toyin olunub:

BKi :badan kiitlasi (kq)
boy (m?)

Lipid mibadilasi gostoricilori: Gmumi xolesterin
(UXS), ftrigliserinlor (TQ), ¢ox asag sixhgh
lipoproteinlor (CASLP), asag1 sixliqh lipoproteinlor
(ASLP), vyiksok sixligh lipoproteinlor (YSLP)
miioyyon edilmisdir.

Lipid miibadilasinds doyisikliklorin vo damar
endotelinin vaziyyatinin giymoatlondirilmasi
mogsadilo asagidaki diisturla aterogenlik indeksi
(AI) hesablanib:

AI_UXS —YSLP
YSLP
FGB  fibrinogen  geninin  polimorfizmi

massARRAY (Agena Bioscience GmbH, Alma-
niya) metodu ilo misyyan edilib.

Tadgigatin zamani alinmig kamiyyat vo keyfiyyot
gostoricilori  variasiya, diskriminant, dispersiya
tisullarinin tatbigi ilo IBM Statistics SPSS-26 totbiq
programlar1 paketindon istifado etmoklo hoyata
kecirilib.

Butun analizlor p<0,05 etibarlihq soviyyasinda
aparilib.

Tadqiqatin naticalori. Aparilmis analiz
todgiqat qruplari arasinda shomiyyatli yas vo
gender farglorinin olmadigini niimayis etdirib
(coadval 1).



Cadval 1. Tadgiqat qruplar: pasiyentlarinin klinik gostaricilori (M+m)

Kontrol grupu Osas qrup
(M£m, n=24) (M£m, n=76)
M+m Me M+m Me
BKIi, kg/m? 28,3+0,8 27,4 30,6+0,5 30,9
SAT, mm c.st. 119,6+1,9 120,0 144,942 4 142,0
DAT, mm c.st 76,8+1,3 80,0 88,9+1,7 90,0
Nobz tozyiqi, mm c.st 43,9+1,2 45,0 56,3+1,5 59,0

Qeyd: asas grupun gostaricilari ila kontrol grup gostaricilori arasinda statistik etibarli forq miisahids edilmayib.

Cadval 2. Tadgiqat gruplari pasiyentlorinda lipid profili kKomponentlarinin saviyyasi (M+m)

Kontrol grupu Osas qrup
(Mzm, n=24) (M£m, n=76)
M+m Me M+m Me

UXS, ma/dl 183,2+7,1 177,5 188,2+6,7 179,0
ASLP, mg/dl 101,745,8 98,5 101,7+5,3 95,5
YSLP, mqg/di 43,2429 38,5 42,5+1,3 40,5
GASLP,mqg/dI 32,9455 21,8 37,728 29,6
TQ, mg/dl 165,0+£27,5 108,5 191,7£15,0 146,0

Qeyd: kontrol qruplarin gostoricilori arasinda statistik etibarli farq yoxdur; UXS-umumi xolesterin; TQ-trigliserinlor;
CASLP-¢ox asag sixligh lipoproteinlar; ASLP-asag sixliqli lipoproteinlor, YSLP-yUksak sixliqll lipoproteinlar

1-ci cadvaldon gorindr ki, asas qrupda BKI
statistik ohamiyyatsiz olaraq kontrol qrupdan
cuzi yuksok olub. Kontrol grupla migayisada
sistolik AT (SAT) vo diastolik AT (DAT)
muvafig olaraq 17,5 vo 14,9% yiiksok olub.

Qan serumunda trigliserinlor, CASLP
soviyyalori osas qrup pasiyentlorinde daha
yuksak olub (cadval 2).

2-Ci cadvalds togdim olunmus molumat-
lardan gorinur ki, esas qrupda UXS, TQ,
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80
70
60
50
40
30
20

10

CASLP-nin orta saviyyssi bir gadar yiiksak,
YSLP-nin orta saviyyasi iso asagi olsa da, biitiin
gostoricilor lzro qruplar arasinda statistik
ohomiyyatli  forglor olmamugdir. Miiqayiso
olunan qgruplarda ASLP-nin konsentrasiya
doyari praktik olaraq farglonmir.

FGB (G-455 A) geninin polimorfizminin
analizi  bitun todqqgigat qruplarinda G/G
genotipinin Ostinliik toskil etdiyini gdstorib
(sokil).

® kontrol qrupu (n=24)
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Sakil. Arterial hipertenziyalh pasiyentlards FGB geninin genotip tezliyi (%)
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Sakildan gorindiyu kimi, FGB G (-455) A
geninin polimorfizminin normal homozigot
G/G genotip variantinin yayilmasi Uzrs 2sas vo
kontrol gruplar arasinda forq 17,9% (x2=1,356,
p=0,245) olmusdur. Kontrol grupla miigayisada
asas grupda mutant heterozigot genotip A/G-nin
daginmasit c¢ox az yaylmigdir (¥2=4,029,
p=0,045). A/A homozigot formasinda polimor-
fizmin mutant varianti yalniz AH olan xoste-
lords askar edilmisdir (¥2=2,016, p=0,156).

FGB G (-455) A gen genotiplarinin mixtalif
variantlar1 olan xastolords lipid parametrlorinin
orta soviyyalori tohlil edilmigdir. Todgigat
gOstarmisdir ki, normal homozigot G/G geno-
tipinin dastyicilarinda genin  A/G vo A/A
variantlarmin dasiyicilart ilo mugayisado TG
yuksak soviyyads olan xastalords YSLP-nin
saviyyasi minimal olur, lakin statistik cohatdon
ohomiyyatli forq miisahido edilmir (p>0,05).
Heterozigot A/G genotipinin dasiyicilarinda
yilksok UXS vo ASLP saviyyalori arima meylli
olmus, lakin statistik cohotdon ohomiyyatli
farglar geyd edilmomisdir (p>0,05).

Muzakira. Arterial hipertenziya vo dislipi-
demiya tez-tez birlikde movecud olur, bunlarin
UDX-nin iki osas mustogil risk amilidir.
Dislipidemiyanin endotelial disfunksiyanin in-
Kisafinda rolu vardir. Bu iso 6z novbasinda,
hipertoniyanin, aterosklerozun, trombozun,
insulino qars1 rezistenliyin inkisafina tokan
verir. Bizim apardigimiz todqigatin naticalori
gOstorir ki, dislipidemiya biitiin klinik qruplarin
pasiyentlorinds miisahido olunub. Gostarilib ki,
trigliserinlorlo zongin lipoproteinlor vo ASLP
endotelial huceyralor Ggln zohorlidir, lakin
YSLP qoruyucu tasira malikdir [2]. Malumdur
ki, gan serumda xolesterinin yiksok Saviyyasi
UIX kimi makrovaskulyar agirlasmalarin riskini
artirir [9]. Bildirilir ki, saglam populyasiyada
ASLP vo YSLP saviyyalori ohomiyyatli doro-
cads isemik insult riski ilo baghdir [15]. Qeyd
etmok lazimdir ki, c¢ox vaxt AH olan
pasiyentlorin vaziyyatinin murakkabliyi nazora

oynadigma ohomiyyat verilmir, bu da daha
aterogen lipid profilina gatirib ¢ixarir. Biz hesab
edirik ki, hom AH, hom ds hiperxo-
lesterinemiyaya nozarot UDX profilaktikasi
mogsadilo universal vo mitloq olmalidir.

Todgigata calb edilmis arterial hipertenziyali
pasiyentlorin  51,7%-5, AH ilo birgo UIX
olanlarin 39,1%-0 vo AH, UIX vo SD olan
pasiyentlorin  50,0%-0 hipertrigliseridemiya
diagnozu qoyulub. Hipertrigliseridemiyanin
rolunun UDX zamam plazma xXolesterinin rolu
kimi diggot calb eds bilmamasina baxmayaraq,
hesab olunur ki, plazmada trigliserinlorin
soviyyasi isemik insult riski ilo Kkorrelyasiya
edir. Ehtimal edirlor ki, hipertrigliseridemiya
ateroskleroz va tromboza sobob olaraq va ganin
Ozltllydnu  yuksaldarak, isemik insult riskini
artira bilor [2]. ©dobiyyatda UXS, ASLP va
trigliserinlorin isemik insultla miisbat olagasi
haqqinda malumat verilir [17].

FGB G (-455) A geni fibrinogen ziilalinin
bir hissasi (subvahidi) olan B beta (Bp)
fibrinogen halgas1 adlandirilan ziilalin biosintezi
Ucun informasiya verir. Epidemioloji va
biokimyavi todgigatlar asasinda miisyyan olu-
nub ki, FGB G (-455) A 455 G/A gen poli-
morfizmi on gucli genetik variasiyalardan
biridir [10, 17]. Biz FGB G (-455) A geninin ¢
genetik variantlarmin tezliyini todqiq etmisik.
Oldo olunan noticolor AH ilo pasiyentlords,
elaca da kontrol gqrupunda FGB G (-455) A geni
G/G homoziqot genotipinin  rastgolms tezli-
yinin  yuksok oldugunu niimayis etdirib.
Todgigat prosesinds muayyan olunub ki, G/G
genotipinin  yayllma doracasi  tarafimizdan
mulayina olunan AH pasiyentlori arasinda
71,0%, A/G heteroziqot genotipi — 21,1% vo
mutant homoziqot genotipi A/A 7,9% hallarda
askar edilmisdir. Kontrol qrupunda yalmz G/G
homozigot genotipi (58,3%) vo A/G heterozigot
genotipi  (41,7%) eynilogdirilib. Bizim oldo
etdiyimiz naticalor gismon S. Yuksel vo
hommualliflorinin molumatlari ilo uzlasir, onlar

alinmir, UDX-nin bir osas risk amilinin FGB G (-455) A genindo yalmz G/G, G/A
giymatlondirilmasina  digqget  ayrilir  vo genotiplorini  miisahido ediblor vo AJ/A
piylonmoanin glikoza A lipidlorin genotipini miisahido etmayiblor [18].
metabolizminin  pozulmasinda  asas  rol
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ACCconANUs IMMOJIMMOPO®U3IMA B-@PUBPUHOI'EHA G/A-455 C TOKA3ATE/ISIMH
JIMITNHOI'O OBMEHA Y BOJIBHBIX APTEPUAJIBHOU I'NIIEPTEH3UEHN

L Cneyuanvusiii Jleuebno-0O30oposumenvhuiti Komnaexc, baxy; *[llekuncrkas yenmpanbHas paioHHas.
bonvnuya, Illexu; 3 Kageopa kapouonozuu A3epbatiorncancko2o 20cy0apcmeeHno20 MeOUuyuHcKo2o
uncmumyma um. A.Anuesa, baky

Peziome. B cratbe mpencTaBieHbl pe3yJbTaThl MCCIEJOBaHUs, NPOBEICHHBIE C LEJIBIO BBIICHEHUS
nonmmopdusmoB B-pudpunorena G(-455)A u UX CBS3b C JIMNHUIAHBIMHU IOKA3aTeNsIMU y OOJIBHBIX C apTe-
puansHoi runeprensuei (Al). B uccnenosanme Oputo Brmoueno 100 mamuentoB. Kaxmomy mamumeHTy
IIPOBOJMIIM 3aMEpbl aHTPOIIOMETPUUYECKUX IOKa3aTesel, oOLui aHaau3 KPOBH, JUIHUIOIPAMMY, YPOBEHb
caxapa B kpoBH u/unu HbA1C, ren ¢pubOpuHorena, anekrpokapauorpaguueckoe u sXokapAauorpaduiaeckoe
uccnenoBanue. B nccnenyempix rpynmax ¢ Al (1 rpynna), Al u nmemuyeckoii 6omnesnsto cepama (MBC) (11
rpymma), AT, UBC u caxapuoro amabera 2-ro tuma (Il rpymma), ¥ y manueHTOB KOHTPOIBLHOMW TPYIIIBI
OTMe4eHO mpeumyiiecTBo romo3urotHoro G/G renoruna FGB G (-455) A rena. YV marmentoB ¢ A" mo
CPaBHEHMIO C KOHTPOJBHON TPYINIONH OTMEYaroch MOBBHIIEHHE YPOBHEH OOIIEro XOJecTepHHa, TPUTIHUIIE-
PHJIOB, JIMTIONPOTEHHOB OYEHb HU3KOH TUIOTHOCTH, JIMTIONPOTEWHOB HU3KOW IUIOTHOCTH, aTepPOTCHHBIN
WHACKC ¥ CHIDKEHHE JUIOMPOTEMHOB BHICOKON IUIOTHOCTH (p>0,05). BpIcOKMil MHIEKC aTepOreHHOCTH
OTpakaeT HapylIeHHEe MeTa0OoIM3Ma XOJECTepPHHA, W B HAIllEM HCCIICIOBAaHWU BBICOKMH HMHAEKC aTepo-
TeHHOCTH ObUI BbIsBIIEH y 55,2% OonpHBIX B rpymnmne ¢ Al'. Ilo momydeHHBIM pe3yibTaTaM THIEPTPUTIH-
nepuaeMust Obuia auarHoctupoBana y 51,7% OonbHbiX ¢ Al CTaTUCTHYECKH 3HAYMMOM CBS3H MEXKIY
mapamMeTpaMH JINIHI0B U Bapuantamu renotuma FGB G (-455) A rena o6Hapy»keHO He OBLIO.
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ASSOCIATION OF THE B-FIBRINOGEN G/A-455 POLYMORPHISM WITH LIPID
METABOLISM IN PATIENTS WITH ARTERIAL HYPERTENSION

1 Special Treatment Health Complex, Baku; 2 Sheki Central Regional Hospital, Sheki;
3Azerbaijan State Medical Institute named after A. Aliyeva, Department of Cardiology, Baku

Summary. The article presents the results of a study conducted to elucidate B-fibrinogen G(-455)A
polymorphisms and their relationship with lipid parameters in patients with arterial hypertension (AH). The
study included 100 patients. Each patient underwent measurements of anthropometric parameters, complete
blood count, lipid profile, blood sugar and/or HbA1C, fibrinogen gene, and electrocardiographic and
echocardiographic studies. In the studied groups with hypertension (group 1), hypertension and ischemic
heart disease (IHD) (group Il), hypertension, IHD, and type 2 diabetes mellitus (group I11), and in patients in
the control group, the prevalence of the homozygous G/G genotype of FGB G (-455) A gene was noted. In
patients with hypertension, compared with the control group, there was an increase in the levels of total
cholesterol, triglycerides, very low-density lipoproteins, low-density lipoproteins, an atherogenic index, and
a decrease in high-density lipoproteins (p>0.05). An elevated atherogenic index reflects impaired cholesterol
metabolism, and in our study, a high atherogenic index was found in 55.2% of patients in the AH group.
Based on our findings, hypertriglyceridemia was diagnosed in 51.7% of patients with AH. No statistically
significant relationship was found between lipid parameters and FGB G (-455) A gene genotype variants.
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