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Müxtəlif hestasiya yaşlarında doğulan yenidoğulmuş körpələrdə AGT c.629C>T (rs2067853) polimorfik 

variantının genotip paylanması təhlil edilmiş və onların erkən neonatal nəticələrlə mümkün əlaqəsi 

qiymətləndirilmişdir. Tədqiqata hestasiya müddəti orta hesabla 34,2 ± 4,03 həftə olan hipoksik-işemik 

ensefalopatiyalı 46 yenidoğulmuş körpə cəlb edilmişdir. Yenidoğulmuşların əksəriyyəti (58,7%) vaxtından 

əvvəl (23-36 həftə), o cümlədən bir qədər  gec dövrdə vaxtından əvvəl (34-36 həftə) — 21,7% və vaxtından 

xeyli əvvəl (28-31 həftə) — 17,5% doğulanlar olmuşdur. Son dərəcə vaxtından əvvəl (< 28 həftə) doğulmuş 

körpələrə daha az rast gəlinmişdir — 6,5%. Vaxtında doğulmuş körpələr (37-39 həftə) 41,3% təşkil etmişdir. 

CC-mutasiyasının homozigot variantının prevalentliyi müəyyən edilmişdir ki, bu da vaxtından əvvəl 

doğulmuş körpələr arasında xeyli yüksək tezliklə müşahidə edilmişdir. Bu variantın olması ölüm də daxil 

olmaqla mənfi nəticələrin artması ilə əlaqələndirilə bilər ki, bu da aşağı hestasiya yaşına çatmış körpələrdə 

damar adaptasiyasının və hemodinamik sabitliyin pozulması ilə əlaqədardır. Alınmış nəticələr AGT 

c.629C>T polimorfizminin neonatal dövrdə damar tonusunu və adaptasiyasını tənzimləyən mexanizmlərdə 

iştirakının mümkün olduğunu təsdiqləyir.  
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Проанализировано распределение генотипов полиморфного варианта ангиотензиногена (AGT) 

c.629C>T (rs2067853) у новорождённых различного гестационного возраста и оценена их возможная 

связь с исходами раннего неонатального периода. Обследовано 46 новорожденных с гипоксически-

ишемической энцефалопатией различного гестационного возраста, средний возраст 34,2 ± 4,03 

недель. Большинство новорождённых (58,7%) относилось к категории недоношенных (23-36 недель), 

среди которых основную часть составляли поздно недоношенные (34-36 недель) — 21,7%, и очень 

недоношенные (28-31 неделя) — 17,5%. Крайне недоношенные (< 28 недель) встречались реже — 

6,5%. Доношенные дети (37-39 недель) составили 41,3%. Установлено преобладание мутантного 

гомозиготного варианта СС, частота которого значительно выше среди недоношенных новорож-

дённых. Носительство данного варианта ассоциировалось с повышенной частотой неблагоприят-

ных исходов, включая летальные случаи, что может указывать на его роль в нарушении сосудистой 

адаптации и гемодинамической устойчивости у детей с низким гестационным возрастом. 

Полученные результаты подтверждают возможное участие полиморфизма AGT c.629C>T в меха-

низмах регуляции сосудистого тонуса и адаптации в неонатальном периоде. 
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Гипоксически-ишемическая энцефалопа-
тия (ГИЭ) остаётся одной из наиболее зна-
чимых причин неонатальной смертности и 
инвалидизации детей во всём мире. По 
оценкам ВОЗ, ежегодно около 3 миллионов 
новорождённых страдают от перинатальной 
асфиксии, приводящей к развитию ГИЭ. Это 
состояние является ведущей причиной хро-
нических неврологических нарушений, 
включая детский церебральный паралич, эпи-
лепсию и когнитивные расстройства [1, 2]. 

Генетические факторы долгое время 
считались значимым фактором развития и 
прогрессирования ГИЭ, которая и является 
предметом данного исследования. Однако 
особый интерес представляет то, как опре-
делённые генетические варианты могут 
быть связаны с её развитием. Иногда одно-
единственное изменение генетического кода 
может оказать значительное влияние на 
здоровье человека [3].  

За последнее десятилетие было про-
ведено несколько исследований, посвящен-
ных изучению возможного наличия гене-
тического компонента ГИЭ, влияющего на 
предрасположенность к гипоксически-
ишемическому поражению или его исходы 
[3]. Одним из таких генов является ген 
ангиотензиногена (AGT), который играет 
ключевую роль в регуляции ренин-ангио-
тензин-альдостероновой системы (РААС), 
участвующей в контроле сосудистого 
тонуса, водно-солевого обмена и воспали-
тельных реакций [4]. 

Полиморфизмы гена AGT могут изме-
нять экспрессию или активность его про-
дукта — ангиотензиногена, что, в свою оче-
редь, влияет на процессы сосудистой регу-
ляции и тканевой перфузии. Полиморфизм 
*c.629C>T (rs2067853) представляет собой 
замену цитозина (С) на тимин (Т) в 629 
позиции последовательности ДНК. Измене-
ние нуклеотида способно модифицировать 
уровень экспрессии гена и, как следствие, 
увеличить концентрацию ангиотензиногена 
в плазме крови [5]. Изучение данного 
генетического варианта у новорождённых с 
ГИЭ может внести вклад в понимание 
генетических механизмов обусловливаю-
щих повышенную восприимчивость голов-
ного мозга к гипоксическому повреждению. 

Цель исследования − изучить распреде-
ление вариантов полиморфизма *c.629C>T 

(rs2067853) гена ангиотензиногена (AGT) у 
новорождённых с гипоксически-ишеми-
ческой энцефалопатией. 

Материалы и методы исследования. В 
исследование включено 46 новорождённых с 
клинически и инструментально подтверждён-
ным диагнозом ГИЭ, находившихся на лечении 
в неонатальном отделении.  

Критерии включения:  

 новорождённые с различным гестационным 
возрастом; наличие клинических признаков 
гипоксически-ишемического поражения ЦНС;  

 отсутствие врождённых пороков развития.  
  У родителей новорожденных детей полу-

чено письменное согласие на участие в иссле-
довании и публикацию результатов. У всех 
участников исследования собраны общие клини-
ческие данные и анамнеза. Материалом иссле-
дования была цельная венозная кровь. Опреде-
ление полиморфизма *AGT c.629C>T 
(rs2067853) методом полимеразной цепной 
реакции (ПЦР) с последующим анализом 
продуктов амплификации. Проведена оценка 
частоты встречаемости генотипов (СС, СТ, ТТ). 

Статистический анализ данных выполняли с 
использованием пакетов Microsoft Excel и SPSS 
v.22. Частоты генотипов представлены в 
процентах от общего числа обследованных. 

Результаты исследования. Матери 
новорожденных были в возрасте от 29 до 50 
лет, средний возраст 28,96±6,85 лет. 
Наибольшую долю составили женщины 
молодого возраста – группа 20-30 лет. 

Анализ полученных данных показывает, 
что течение пренатального периода у 
большинства обследованных женщин харак-
теризовалось высокой частотой осложнений.  
Наиболее частыми осложнениями были 
анемия (35,7%) и гестационная гипертензия 
(14,3%). Среди других осложнений отмеча-
лись преэклампсия (7,1%), осложнённый 
акушерский анамнез (11,9%), риск преж-
девременных родов (11,9%) и беременность 
после ЭКО (11,9%). Реже встречались такие 
состояния, как внутриутробная задержка 
развития плода (4,8%), ожирение (4,8%), 
инфекционно-воспалительные заболевания 
(кольпит, цистит, ОРВИ — по 2,4%) и 
единичные случаи ретроплацентарной гема-
томы, истмико-цервикальной недостаточ-
ности, эндометриоидной кисты яичника и 
беременности двойней. Следует отметить, 
что одно осложнение встречалось в 35,7% 
случаев (n=15). 

Гестационный возраст новорождённых 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/genetics
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/genetics
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/injury
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варьировал от 23 до 39 недель, в среднем 
34,2 ± 4,03 недель. Согласно классификации 
Всемирной организации здравоохранения 
[6], новорождённые были распределены по 
группам гестационного возраста, преобла-
дающее число новорождённых (58,7%) 
относилось к категории недоношенных (23-
36 недель), среди которых основную часть 
составляли поздно недоношенные (34-36 
недель) — 21,7%, и очень недоношенные 
(28-31 неделя) — 17,5%. Крайне недоно-
шенные (< 28 недель) встречались реже — 
6,5%. 

Доношенные дети (37–39 недель) соста-
вили 41,3%, что указывает на относительно 
высокую частоту преждевременных родов в 
исследуемой группе. Подобное распреде-
ление может быть связано с влиянием 
сопутствующих факторов риска, включая 
соматические заболевания матери, ослож-
нения беременности и акушерскую пато-
логию. 

Среди новорожденных преобладали де-
вочки – 28 (60,9%), мальчиков было 18 
(39,1%). Интересно, что в группе крайне 
недоношенных (<28 недель) все трое детей 
были мальчиками. В группе очень недоно-
шенных (28–31 нед.) большинство состав-
ляли девочки (6 из 8), тогда как среди 
поздно недоношенных (34–36 нед.) чаще 
встречались мальчики (6 из 10). Среди 
доношенных (37–39 нед.) детей преобладали 
девочки (15 из 19). 

Наиболее выраженные и достоверные 
различия (p<0,001) отмечались в оценке 
состояния при поступлении: тяжёлое сос-
тояние регистрировалось у 88,9% недо-

ношенных против 5,3% доношенных, тогда 
как удовлетворительное состояние наблю-
далось преимущественно среди доношен-
ных (78,9% против 3,7%). Эти различия 
имеют высокую клиническую значимость, 
несмотря на статистическую нейтральность 
по другим показателям. 

Состояние новорождённых при выписке 
различалось более существенно. Среди не-
доношенных детей доля выздоровевших 
составила 48,1%, а удовлетворительное сос-
тояние при выписке отмечено у 14,8% ново-
рождённых. В то же время у 37% недоно-
шенных имел место летальный исход, тогда 
как в группе доношенных случаев смерт-
ности не зарегистрировано (p=0,003). В 
группе доношенных новорождённых преоб-
ладали дети, выписанные в удовлетво-
рительном состоянии (47,4%, p=0,02), что 
отражает достоверно более благоприятные 
исходы по сравнению с недоношенными. 
Таким образом, недоношенность являлась 
значимым фактором неблагоприятного 
неонатального исхода. 

Преобладал мутантный вариант СС, в то 
время как гетерозиготный вариант СТ и, 
особенно, гомозиготный вариант ТТ встре-
чались реже. Носительство мутантного гено-
типа СС определялось у 14 (51,9%) ново-
рожденных, гетерозиготного генотипа СТ – 
у 12 (44,4%) и гомозиготного генотипа ТТ – 
у 1 (3,7%) недоношенного новорожденного. 
Из 14 носителей мутантного генотипа СС 2 
новорожденных были крайне недоношен-
ными, 4 – очень недоношенными, 3 – уме-
ренно недоношенными и 5 новорожденных 
поздно недоношенными (рисунок). 

 

  
Рис. Частота генотипов гена AGT среди недоношенных новорожденных  

в зависимости от категории недоношенности (%). 
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Из 12 носителей гетерозиготного гено-

типа СТ 1 новорожденный был крайне не-

доношенный, 3 – очень и умеренно недоно-

шенными соответственно, и 5 – поздно 

недоношенными. Гомозиготный генотип ТТ 

выявлен только у очень недоношенного 

новорожденного.  

Полученные результаты могут указывать 

на возможную роль мутантного носи-

тельства в модуляции сосудистого тонуса и 

адаптации новорождённого в раннем неона-

тальном периоде. Они также демонстрируют 

тесную зависимость между гестационным 

возрастом, способом родоразрешения, гено-

типом гена АGT и исходами раннего неона-

тального периода. Высокая частота кесарева 

сечения у недоношенных женщин отражает 

клиническую необходимость профилактики 

гипоксии и родовой травмы, однако не 

исключает риск неблагоприятных исходов. 

Отсутствие летальных случаев среди доно-

шенных подчёркивает решающее значение 

зрелости плода и своевременного родораз-

решения. Преобладание мутантного гено-

типа СС среди умерших новорождённых 

предполагает участие генетических фак-

торов в формировании сосудистых реакций 

и адаптационных возможностей организма в 

раннем постнатальном периоде. 

Обсуждение. Большинство обследован-

ных пациенток находились в репродуктивно 

активном возрасте. Наиболее распростра-

нёнными осложнениями были анемия 

(35,7%) и гестационная гипертензия (14,3%), 

что соответствует общим тенденциям, опи-

санным в современной акушерской лите-

ратуре. По данным многоцентровых иссле-

дований, частота анемии у беременных 

колеблется от 30 до 40%, а гестационная 

гипертензия встречается примерно у 10-15% 

женщин, особенно в группах риска [6-8]. 

Полученные данные согласуются с ре-

зультатами аналогичных исследований, где 

суммарная частота осложнённого течения 

беременности достигает 85-90%, что 

подтверждает необходимость раннего скри-

нинга и профилактики осложнений во время 

беременности [9-11]. 

Полученные результаты показали, что 

среди обследованных новорождённых 

преобладал мутантный генотип СС гена 

ангиотензиногена (AGT c.629C>T, 

rs2067853), особенно в группе недоно-

шенных детей. Гетерозиготный вариант СТ 

и гомозиготный ТТ встречались значи-

тельно реже. При этом именно носительство 

генотипа СС чаще ассоциировалось с тя-

жёлым течением раннего неонатального 

периода и летальными исходами. Эти дан-

ные свидетельствуют о возможной пато-

генетической роли данного полиморфизма в 

нарушении адаптации новорождённого. 

Выявленное в нашем исследовании пре-

обладание мутантного генотипа СС среди 

недоношенных новорождённых и особенно 

среди умерших подтверждает предполо-

жение о его возможном неблагоприятном 

влиянии на сосудистую и метаболическую 

адаптацию. Подобные данные ранее полу-

чены и другими исследователями, отмечав-

шими связь полиморфизмов гена AGT, 

включая rs2067853, с риском гипоксии, 

преждевременных родов и нарушений внут-

риутробного роста [4,12]. 

Таким образом, результаты нашего иссле-

дования согласуются с литературными дан-

ными о роли генетических вариантов AGT в 

формировании сосудистых реакций, регуля-

ции артериального давления и перфузии 

органов в перинатальном периоде. Ве-

роятно, носительство мутантного генотипа 

СС гена AGT c.629C>T (rs2067853) ассо-

циировано с более выраженными наруше-

ниями гемодинамической адаптации у не-

доношенных детей, что определяет высокий 

риск неблагоприятных исходов. 

Заключение. Проведённое исследование 

показало, что носительство мутантного 

генотипа СС гена ангиотензиногена (AGT 

c.629C>T, rs2067853) преобладает среди 

недоношенных новорождённых и ассо-

циируется с повышенным риском неблаго-

приятных исходов раннего неонатального 

периода. Наибольшая частота летальных 

исходов наблюдалась у крайне и очень 

недоношенных детей с данным генотипом. 

Установленные закономерности позволяют 

предположить, что вариант c.629C>T гена 

AGT оказывает влияние на уровень экспрес-

сии ангиотензиногена и активность ренин-

ангиотензин-альдостероновой системы, спо-

собствуя вазоконстрикции и нарушению 

перфузии тканей в условиях гипоксии. Это 

может быть одним из ключевых факторов, 
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определяющих тяжесть постнатальной адап-

тации у недоношенных новорождённых. 

Отсутствие летальных исходов среди 

доношенных детей подчёркивает важность 

зрелости сосудистой регуляции и адекват-

ного функционирования компенсаторных 

механизмов при рождении. Несмотря на 

использование кесарева сечения как метода 

профилактики гипоксии, генетические 

факторы, в том числе полиморфизм AGT 

c.629C>T, сохраняют существенное влияние 

на исходы неонатального периода. 

Таким образом, выявленная ассоциация 

между носительством мутантного генотипа 

СС и неблагоприятными исходами у недо-

ношенных новорождённых подчёркивает 

патогенетическую роль данного полимор-

физма и необходимость дальнейшего изу-

чения генетических предикторов сосудистой 

адаптации в перинатальной медицине. В 

перспективе результаты могут быть исполь-

зованы для формирования групп риска и 

разработки персонализированных подходов 

к ведению беременностей с угрозой преж-

девременных родов и мониторингу ново-

рождённых. 
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ASSOCIATION OF THE с.629C>T GENE POLYMORPHISM OF ANGIOTENSINOGEN 

GENE WITH HYPOXIC-ISCHEMIC ENCEPHALOPATHY IN NEWBORNS 

 

 A.G.Baghirova 

Scientific Research Institute of Obstetrics and Gynecology, Ministry of Health of the Republic of Azerbaijan, 

Baku, Azerbaijan 

 

Summary. The genotype distribution of the AGT c.629C>T (rs2067853) polymorphic variant was 

analyzed in newborns born at different gestational ages and their possible association with early neonatal 

outcomes was assessed. A total of 46 newborns with hypoxic-ischemic encephalopathy of different 

gestational ages were examined, with an average age of 34.2±4.03 weeks. The majority of newborns (58.7%) 

were premature (23-36 weeks), with the majority being late preterm (34-36 weeks) – 21.7%, and very 

preterm (28-31 weeks) – 17.5%. Extremely preterm (< 28 weeks) infants were less common – 6.5%. Full-

term infants (37-39 weeks) accounted for 41.3%. A predominance of the homozygous variant of the CC 

mutation was identified, which was observed with a considerably higher frequency among preterm infants. 

The presence of this variant may be associated with an increase in adverse outcomes, including death, which 

is related to impaired vascular adaptation and hemodynamic stability in infants of lower gestational age. The 

obtained results confirm the possible involvement of the AGT c.629C>T polymorphism in the mechanisms 

regulating vascular tone and adaptation during the neonatal period. 
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